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The HiResolution Bionic Ear System is a cochlear implant designed to provide
useful hearing to individuals with severe-to-profound hearing loss. It consists
of internal and external components. The internal components include the
HiRes™ Ultra 3D receiver and either the HiFocus™ SlimJ electrode or the
HiFocus™ Mid-Scala (MS) electrode array that are implanted surgically under
the skin behind the ear. The external components include a sound processor
(body-worn or ear-level), a headpiece, and a cable. The system converts sound
into electrical energy that activates the auditory nerve. The auditory nerve then
sends information to the brain, where it is interpreted as sound.

INDICATIONS: The HiResolution Bionic Ear System is intended to restore a
level of auditory sensation to individuals with severe-to-profound sensorineural
hearing loss via electrical stimulation of the auditory nerve.

Adults

* 18 years of age or older.

Severe-to-profound, bilateral sensorineural hearing loss (> 70 dB HL).
Postlingual onset of severe or profound hearing loss.

Limited benefit from appropriately fitted hearing aids, defined as scoring
50% or less on a test of open-set sentence recognition (HINT Sentences).

Children

* 12 months through 17 years of age.

* Profound, bilateral sensorineural deafness (> 90 dB HL).

* Use of appropriately fitted hearing aids for at least 6 months in children 2
through 17 years of age, or at least 3 months in children 12 through 23
months of age. The minimum duration of hearing aid use is waived if x-rays
indicate ossification of the cochlea.

Little or no benefit from appropriately fitted hearing aids. In younger
children (< 4 years of age), lack of benefit is defined as a failure to reach
developmentally appropriate auditory milestones (such as spontaneous
response to name in quiet or to environmental sounds) measured using
the Infant-Toddler Meaningful Auditory Integration Scale or Meaningful
Auditory Integration Scale or < 20% correct on a simple open-set word rec-
ognition test (Multisyllabic Lexical Neighborhood Test) administered using
monitored live voice (70 dB SPL). In older children (> 4 years of age), lack of
hearing aid benefit is defined as scoring <12% on a difficult open-set word
recognition test (Phonetically Balanced-Kindergarten Test) or < 30% on an
open-set sentence test (Hearing In Noise Test for Children) administered
using recorded materials in the soundfield (70 dB SPL).
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CONTRAINDICATIONS: Deafness due to lesions of the acoustic nerve or central
auditory pathway; active external or middle ear infections; cochlear ossification
that prevents electrode insertion; absence of cochlear development; tympanic
membrane perforations associated with recurrent middle ear infections.

WARNINGS:

* Bacterial meningitis has been reported in users of the system and other
cochlear implants, especially in children under the age of 5. The cause of
meningitis in these cases has not been established. A small percentage of
deaf patients may have congenital abnormalities of the cochlea (inner ear)
which predispose them to meningitis even prior to implantation. Patients who
become deaf as a result of meningitis are also at increased risk of subsequent
episodes of meningitis compared to the general population. Other predispos-
ing factors may include young age (<5 years), otitis media, immunodeficien-
cy, or surgical technique. The cochlear implant, because it is a foreign body,
may act as a nidus for infection when patients have bacterial illnesses.

The incidence rate, although low, appears to be higher than the age-adjusted
rate for the general population. The fatality rate as a result of meningitis also
appears to be higher. Adequate epidemiological data are not available to
determine whether the incidence and fatality rates are, in fact, definitively
different from the general population, whether there are special risk factors
in the cochlear implant population, or whether different cochlear implant
models pose different risks.

Adults and parents of children who are considering a cochlear implant or who
have received cochlear implants should be advised of the risk of meningitis. They
should also be informed of the availability of vaccines that have been shown to

substantially reduce the incidence of meningitis in the general population result-
ing from the organisms that commonly cause bacterial meningitis (Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Meningococcus). National health agen-
cies frequently provide updated information on the safety and utility of specific
vaccines and offer recommendations reflecting local or regional conditions.
Physicians or patients should refer to the applicable authorities for this informa-
tion. These vaccines can be administered by pediatricians, primary care/family
physicians, and infectious disease specialists.

Adults and parents of children who have received cochlear implants should
be counseled on the symptoms of meningitis, the need to seek immediate
medical care if any symptoms appear, and the need to advise the treating
physicians of the presence of the cochlear implant and of the possibility of
increased risk of meningitis associated with implant. They should also be
counseled to obtain medical care at the first signs of otitis media.

Extreme direct pressure on the implanted device, up, down, left or right may
cause the implant to move and possibly dislodge the electrode array.

* A direct impact to the implant site may damage the implant and result in
its failure to function. There have been instances of Advanced Bionics device
failure as a result of a child hitting his/her head at the site of the implanted
device. None of these reported incidents have resulted in a concussion or
fracture of the skull. In all cases, the failed device was explanted and a new
device reimplanted with no further complications.

* The long term effects of chronic electrical stimulation are unknown. Clinical
experience with the system since 1991 has shown no adverse effects of
chronic electrical stimulation on recipient performance, electrical thresholds,
or dynamic range.

¢ Electrode displacement can occur if the electrode is not inserted properly.
Surgeons should be proficient in the use of the electrode insertion tool. Failure
to follow the recommended surgical procedure for placement and stabili-
zation of the HiRes Ultra 3D cochlear implant increases the risk of device
migration or extrusion, and of damage resulting from impact trauma,
including breakage of the electrode lead wires. Creating a recessed bed for
the implant and securely stabilizing the device in place are critical elements
of the surgical procedure.

Insertion of a cochlear implant electrode will likely result in the loss of any
residual hearing in the implanted ear.

In general, external components (e.g. sound processor and headpiece) should
be removed or deactivated before undergoing the following medical proce-
dures, where the implant may be exposed to electric fields or electrical current.
If unexpected sounds or interruptions are experienced during or after medical
procedures notify the physician.

® Electrosurgery: Electrosurgical instruments and RF Ablation instruments
are capable of producing radio-frequency voltages of such magnitude that
a direct coupling might occur between the cautery tip and the electrode.
Induced currents may cause damage to the cochlear tissues or permanent
damage to implants. Monopolar electrosurgery and RF Ablation must only
be used outside the head or neck region. For the use of bipolar electrosur-
gical equipment, the probe tips must not contact the implant and should be
kept more than 1 mm (0.04 in) from the implant.

Extracorporeal Electrical Stimulation: Electrodes or probe tips used in extra-
corporeal electrical stimulation instruments such as TENS, TEMS, etc. must
not be placed over the implant.

Neurostimulation: Do not use neurostimulation directly over the implant.
High currents induced into the electrode lead can cause tissue damage or
permanent damage to the implant.

* Therapeutic Diathermy: Therapeutic diathermy may induce currents in the
electrode, which could cause injury to cochlear tissues. The HiRes Ultra 3D
cochlear implant is safe to use during exposure to shortwave (f = 27.12 MHz
and E-field = 1.16 kV/m; M-field = 8.5 A/m) and longwave (f = 1 MHz and
E-field = 750 V/m; M-field = 2.0 A/m) diathermy.



¢ Ultrasound: Diagnostic ultrasound can be used anywhere within the following
parameters: Intensity (ISPTA): 1500 mW/cm?, Frequency Range: 3.325 -
3.675 MHz, Duty Cycle: 20%. Therapeutic ultrasound energy must not be
used over the implant since it may cause permanent damage to the implant
by inadvertently concentrating the ultrasonic field and may cause injury in
tissue surrounding the implant.

Electroconvulsive therapy: Electroconvulsive therapy must never be used
on a cochlear implant recipient. Electroconvulsive therapy may cause tissue
damage to the cochlea or permanent damage to the implant.

lonizing Radiation Therapy: The implant remained functional after being
exposed to a total dosage of 250 Gray using a 15 MeV beam strength and
3 cm depth. lonizing radiation therapy may damage the device. Long term
effects of ionizing radiation on the implant may not be immediately detectable.
The implant should not be placed directly in the ionizing radiation beam to
minimize the risk of tissue necrosis. Diagnostic radiation imaging such as, CT,
X-Ray, Mammography, etc. are safe to use.

MRI WARNINGS

Do not allow recipients with a HiRes™ cochlear implant to be in the area of an
MRI scanner unless the following conditions have been met:

® The external sound processor and headpiece must be removed before
entering a room containing an MRI scanner.

Verify that the implant, or both implants if bilaterally implanted, are compat-
ible for conducting an MRI before proceeding. Failure to do so can lead to
device movement, device damage, magnet movement, patient discomfort,
or trauma and pain to the patient.

Note: MRI procedures are contraindicated for CLARION (C1 and Cll) cochlear
implant recipients. For information regarding MRI use with HiRes 90K, HiRes 90K
Advantage, and HiRes Ultra cochlear implant, please contact Advanced Bionics
Technical Support.

The recommended minimum duration of time post implant surgery prior to
undergoing an MRI scan is 2 to 4 weeks in order to allow any inflammation
to subside.

An MRI scan is not recommended if the patient has a fever.

CAUTION:

* During the MRI procedure, you may experience pain, pressure or discomfort.
If this occurs, please notify your physician.

® Please consult with your physician prior to MRI to determine if the benefits
of MRI are worthwhile over other imaging techniques.

@ MRI Safety Information:

Testing has demonstrated that the HiRes Ultra 3D cochlear implant is MR
Conditional. Unilateral and bilateral recipients with this device can be safely
scanned in a horizontal closed bore quadrature coil MR system meeting the
following conditions:

MRI Field Strength 15T 3.0T
Maximum Spatial Field Gradient 20 T/m
RMS Gradient Field 34.47T/s
Peak Slew Rate 200 T/m/s
Maximum whole body averaged SAR 2.0 W/kg 2.0 W/kg
Maximum head averaged SAR 3.2 W/kg 2.6 W/kg

When tested under the scan conditions defined above the HiRes Ultra 3D cochlear
implant is expected to produce a maximum temperature rise of <3°C after 15 minutes
of continuous 3.0T scanning.

Note: During the scan, patients might perceive auditory sensations. Adequate
counseling of the patient is advised prior to performing the MRI. The likelihood
and intensity of the auditory sensations can be reduced by selecting sequenc-
es with a lower Specific Absorption Rate (SAR) and slower gradient slew rates.

In MRI testing, the measured range of device image artifact radius extending
from the HiRes Ultra 3D cochlear implant for spin and gradient echo
sequences and all imaging planes are as follows:

Artifact at 3.0T MRI Field Strength

Implanted Magnet Artifact Range

Unilaterally In Place 55-69cm
Removed 14-42cm

Bilaterally In Place 6.1-74cm
Removed 1.9-69cm

Artifact at 1.5T MRI Field Strength

Implanted Magnet Artifact Range

Unilaterally In Place 4.1-65cm
Removed 24-32cm

Bilaterally In Place 57-82cm
Removed 34-41cm

Note: For cases that would clinically benefit from reduced device artifact (for
example, some head or neck scans), the internal magnet is surgically removed
and possibly replaced with a Temporary Non-Magnetic Plug before the recip-
ient undergoes an MRI procedure. The HiRes Ultra 3D cochlear implant can
withstand 5 replacement cycles.

For additional information regarding the use of an MRI scanner with a HiRes
Ultra 3D cochlear implant, please contact Advanced Bionics Technical
Support at technicalservices@advancedbionics.com, 1-877-454-5051, or visit
www.advancedbionics.com/mri.

PRECAUTIONS:

* Electrostatic Discharge (ESD): It is known that static electricity can poten-
tially damage sensitive electronic components such as the ones used in the
cochlear implant system. Care should be taken to avoid situations in which
high levels of static electricity are generated. More information is provided in
the instructions for use provided with the external components of the system.
If static electricity is present, static electrical potential of the cochlear implant
recipients can safely be reduced by the recipients touching any person or
object with their fingers prior to that person or object contacting the implant
system.

* Digital Cellular Phones: Using or being in close vicinity to someone using
some digital cellular phones may cause interference with the system. If such
interference occurs, recipients can turn off the sound processor or move a
greater distance from the phone. Before purchasing a digital cellular phone,
recipients should evaluate whether it will interfere with their system. No such
interference has been noted with cellular phones using analog technology.

¢ Ingestion of Small Parts: The external components of the implant system
contain small parts that may be harmful if swallowed.

* Airport/Security Metal Detectors: Metal detectors, x-ray machines, and
security scanners will not damage the implant or sound processor. However,
individuals with a cochlear implant should be advised that passing through
security metal detectors may activate the detector alarm. It is advised that
recipients carry their “Medical Device Identification Card” with them at all
times. Cochlear implant users also might hear a distorted sound caused by
the magnetic field around the security scanner door or hand-held scanning
wand. Turning the sound processor volume down before passing through
security screening will ensure that those sounds, if they occur, are not too
loud or uncomfortable.

® Electromagnetic Interference: RF workers may be exposed to higher interfer-
ence. In the presence of high intensity EMI you may experience loss of sound.
If this occurs, move from the area or temporarily discontinue use of the system
by removing the headpiece.

 Electromagnetic Sources: It is advised to maintain a minimum distance of 30
cm (12 in) from electromagnetic emitters such as RFID, and metal detectors.
It is advised to maintain a minimum distance of 50 cm (20 in) from an elec-
tronic article surveillance emitter.

 Use of Another Person’s Sound Processor: Implant recipients should use only
the sound processor that has been specifically programmed for them by their
clinician. Use of a different sound processor may be ineffective in providing
sound information and may cause physical discomfort.



* Physical Activity: When engaging in physical activities that include the possibility
of trauma or impact, precautions should be taken, such as wearing a protective
helmet, to reduce the risk of damage to the internal device.

ADDITIONAL INFORMATION:
Electromagnetic Interference:

The HiRes Ultra 3D cochlear implant employs an intermittently keyed back
telemetry transmitter that uses a frequency modulated 10.7 MHz signal. This is
a near field inductively coupled technology.

WIRELESS COMMUNICATION BETWEEN PROCESSOR AND IMPLANT:

The external headpiece coil and implant are an induction coupled device, and
as such require proximity less than approximately 12 mm to provide power
and signal to the implant. Power is transferred at 49 MHz and rectified by the
implant, and telemetry is encoded at a data rate of 1.11 megabits per second
utilizing power signal coding either OOK (On / Off keyed) or ASK (Amplitude
Shift Keying) with parity. Power requirements vary among recipients due to
coil spacing, alignment and other factors, ranging from ~1TmW to ~40mW for
100% coverage (including all strategies). Note that this is the RF output power
delivered to UHP (headpiece). The HiRes Ultra 3D cochlear implant employs an
intermittently keyed back telemetry transmitter that uses a frequency modulated
10.7MHz signal. This is a near field inductively coupled technology.

CLINICAL STUDIES:

The HiRes Ultra 3D cochlear implant supports the HiResolution family of sound
processing strategies including HiRes, HiRes with Fidelity 120 (HiRes 120), and
ClearVoice.

Safety Results:

The HiRes Ultra 3D cochlear implant is a repackaging of the commercially
available HiRes 90K and HiRes 90K Advantage implantable electronics into
new housing to reduce the size of the implanted components and to simplify
the surgical procedure. A clinical study of the HiRes 90K was conducted with
the HiFocus Electrode. Clinical data from 41 HiRes 90K patients (37 adults and
4 children) implanted with the HiFocus Electrode in Canada and Europe indi-
cated no safety concerns with the new smaller implant. A subsequent clinical
study was conducted with the HiRes 90K and the HiFocus Helix Electrode in
adults only. The Helix is a modification of the HiFocus Electrode that is highly
pre-curved for close modiolar placement. Clinical data from 22 adults implant-
ed with Helix in Canada and Europe indicated no safety concerns with the Helix
Electrode. The Helix was approved for children, 12 months through 17 years of
age, without clinical data because Helix design is only a minor modification to
the HiFocus Electrode, and because adult safety results could be generalized
to the pediatric population given that the cochlea is adult-sized at birth. The
following adverse events occurred.

HiRes 90K with HiFocus Electrode

Leakage of Cerebrospinal Fluid during Surgery: One adult patient with a
cochlear anomaly experienced moderate leakage of cerebrospinal fluid. No
further leakage occurred following routine packing of the cochleostomy.

Complications at the Implant or Magnet Site: Complications occurred at the
implant incision site during the immediate postoperative period in three
patients (two adults and one child). The symptoms resolved in two patients (one
adult and the child) and are resolving in the third patient following antibiotic
treatment. Two patients experienced complications at the magnet site that
resolved in one of the patients. Device removal was ultimately required in the
other patient because a pressure ulcer developed, resulting in protrusion and
subsequent removal of the magnet. The patient will be reimplanted in the same
ear following resolution of the ulcer.

Vestibular Effects: One elderly patient with a history of significant episodes of
imbalance and numerous other medical problems reported severe vestibular
symptoms postoperatively that have resolved.

Tinnitus: Two patients reported postoperative tinnitus. One patient, whose
symptoms resolved, also experienced the symptoms preoperatively. The other
patient had no history of preoperative tinnitus and has not yet been seen for
the next follow-up evaluation.

No device failures or major device malfunctions occurred in this study group.

HiRes 90K with HiFocus Helix Electrode

There were no significant surgical or medical complications in the 22 patients
implanted with the HiRes 90K with Helix Electrode. Surgeon feedback via a
questionnaire revealed no major surgical handling or placement concerns
with the Helix. Eighteen patients with data at initial device fitting indicated
that thresholds, most comfortable listening levels, and dynamic ranges were as
expected. There were no major device malfunctions or failures.

In summary, the incidence of medical and surgical complications for the
HiRes 90K with HiFocus Electrode, and for the HiRes 90K with HiFocus Helix
Electrode, were comparable to that observed in the ClI-HiRes IDE clinical trial.

Efficacy Results:

HiRes 90K with HiFocus Electrode: The HiRes 90K is a repackaging of the ClI
implant electronics and delivers the same stimulation strategies and programming
parameters as the Cll. Because the electronics of the HiRes 90K implant are essen-
tially the same as those of the Cll implant, patient outcomes with the HiRes 90K
were expected to be similar to those obtained with the Cll implant.

To verify that outcomes were similar between implant packages, clinical
data were collected from 41 HiRes 90K patients (37 adults and 4 children)
in Canada and Europe. The results demonstrated that HiRes 90K speech-
perception benefit was similar to the benefit shown during the clinical trial of
the ClI with HiResolution Sound (HiRes™) processing, as well as to the benefit
experienced by patients participating in an ongoing post-market surveillance
study of the Cll and HiRes sound processing.

A subset of adult patients with the HiRes 90K were matched to a subset of
adult patients who participated in the Cll HiRes IDE clinical trial on the basis of
one-month word recognition abilities (CNC scores). Speech-perception results
for the HiRes 90K subset after one month (n = 23) and three months (n = 13)
were similar to those of the matched patients in the Cll HiRes IDE (n = 23).
The distribution and range of benefit for the subset of HiRes 90K patients and
the matched group of ClI-HiRes IDE patients were indistinguishable across test
measures and time. In addition, the distribution and range of benefit for the
subset of HiRes 90K patients was similar to that of 20 consecutively implanted
adults with follow-up results in the ongoing postmarket study of the Cll and
HiRes sound processing. Thus, these results indicate that the efficacy of the
HiRes 90K and Cll are comparable.

In summary, the clinical comparability of safety and efficacy between the HiRes
90K and the ClI precluded the need for a separate clinical trial of the HiRes
90K device in the United States.

Mean speech-perception scores for low, medium, and high performers at one
and three months postimplant for the HiRes 90K adults, the matched group of
CIlI IDE adults, and adults in the ongoing HiRes postmarket study.

CNC Words One Month

Performance Group 90K CII IDE PMS
Low (<20%) 5% 5% 2%
Moderate (20-40%) 26% 26% 27%
High (>40%) 53% 53% 42%

n 23 23 20

CNC Words Three Months

Performance Group 90K ClI IDE PMS
Low (<20%) 5% 10% 5%
Moderate (20-40%) 27% 28% 27%
High (>40%) 60% 49% 49%

n 13 13 13

Hint Sentences in Quiet: One Month

Performance Group 90K CII IDE PMS
Low (<40%) 15% 11% 9%
Moderate (40-70%) 54% 52% 57%
High (>70%) 89% 89% 82%

n 23 23 20

Hint Sentences in Quiet: Three Months

Performance Group 90K CIl IDE PMS
Low (<40%) 10% 17% 18%
Moderate (40-70%) 56% 48% 55%
High (>70%) 92% 82% 84%

n 13 13 13




Hint Sentences in Noise (+10 dB SNR): One Month
Performance Group 90K ClII IDE PMS
Low (<40%) 9% 5% 11%
Moderate (40-70%) 46% 56% 61%
High (>70%) 95% 72% 86%
n 23 22 18
Hint Sentences in Noise (+10 dB SNR): Three Months
Performance Group 90K CII IDE PMS
Low (<40%) 11% 13% 18%
Moderate (40-70%) 50% 43% 47%
High (>70%) 82% 76% NA
n 13 12 11

HiRes 90K with HiFocus Helix Electrode

Speech-perception results from adults using the HiRes 90K and HiFocus Helix
Electrode who have reached the one-month (n = 19) and three-month (n = 10)
post-implant intervals were comparable to results from adults in the ClI-HiRes IDE
clinical trial.

Mean Speech-Perception Scores for Adults Using the HiRes 90K and HiFocus
Helix Electrode

CNC Words HINT in Quiet HINT in Noise

Test Interval| T Month | 3 Months | 1 Month |3 Months| 1 Month | 3 Months

Mean 42.0% | 459% | 69.5% | 76.3% | 34.0% 52.3%
St Dev 239% | 209% | 30.1% | 23.8% | 262% 26.9%
N 18 10 19 10 19 10

CLINICAL STUDIES: Cll and Cl Devices

Clinical trials have been conducted with two previous CLARION cochlear
implant systems: the CLARION ClI Bionic Ear (“Cll”) with HiResolution Sound
Processing (HiRes) and the first-generation CLARION implant (“Cl”) and its
corresponding sound-processing strategies. A clinical trial of the ClI implant
was conducted in adults with postlingual onset of severe-to-profound hearing
loss. Clinical trial results for children, 12 months through 17 years of age, were
obtained with the first-generation Cl implant. A clinical trial of the Cll with HiRes
sound processing was not conducted in children.

During the clinical trials, the HiFocus Electrode was implanted with an ancillary
component called the Positioner. With the Cl implant, the Positioner was insert-
ed behind the electrode array for the intended purpose of placing the electrode
closer to the auditory nerves. A modified design was used with the ClI Bionic
Ear implant in which the Positioner was attached to the electrode to simplify
the surgical procedures. Comparison of safety and efficacy data showed that
electrode type (with Positioner inserted separately or attached to the electrode)
had no significant effect on safety or efficacy results.

The CLARION ClII Bionic Ear implant is no longer being distributed with the
Positioner, and the Harmony HiResolution Bionic Ear System does not include a
Positioner. Data obtained from HiFocus and HiRes clinical trial patients who did
not receive the Positioner (20 adults and 37 children), and retrospective data
from other patients implanted with HiFocus Electrode without the Positioner
(from Advanced Bionics patient registry, 33 adults and 45 children) indicate
that there are no unusual safety and efficacy concerns associated with absence
of the Positioner. (Patients were intended to receive a Positioner but, in most
cases, cochlear anomalies and conditions encountered at the time of surgery
precluded its use.) Specifically, the incidence of medical/surgical or device
related complications is similar to HiFocus clinical trial patients implanted with
a Positioner. Moreover, efficacy results from No-Positioner patients are indis-
tinguishable from HiFocus clinical trial patients implanted with a Positioner,
thereby indicating that there is no systematic reduction in efficacy associated
with absence of the Positioner. Similar to all clinical trial populations, patients
implanted without the Positioner derived clinical benefit from their implants
consistent with their demographics at the time of implantation. However, the
independent effect of the Positioner has not been established. Postmarket study
is currently underway.

Safety Results in Adults

Patients received the ClI Bionic Ear implant, which was initially approved for
commercial distribution when programmed to operate as the first-generation
Cl implant. A subsequent clinical trial was conducted to evaluate the software
that enables HiResolution sound processing and signal delivery capabilities of
the Cll Bionic Ear implant.

Safety data are based on 80 adults implanted in North America with the ClI
Bionic Ear implant (HiFocus Electrode with attached Positioner) during the
clinical trial. The following adverse events occurred in relation to the use of
the device.

Medical/Surgical Complications

® Vestibular Effects: Five patients (5/80, 6.3%) reported vestibular symptoms
(dizziness and or spinning sensation) after surgery. Two of the five patients also
experienced those symptoms preoperatively. Symptoms are improving in one
patient, while no further reports have been received for the second patient who
experienced severe symptoms approximately six months post-implant. Three
of the five patients had no symptoms preoperatively. Two patients had mild
symptoms that have resolved, and the third patient had severe symptoms with
current status unknown because the patient withdrew from the study.

* Tinnitus: Thirty-eight patients (38/80, 47.5%) experienced tinnitus preopera-
tively in the ear to be implanted. No postoperative tinnitus was reported by
35 of these patients (35/38, 92.1%). The status is unknown in the remaining
patients because they withdrew from the study following surgery.

Forty-two patients (42/80, 52.5%) reported no preoperative tinnitus in the
implant ear. Three patients (3/42, 7.1%) reported tinnitus postoperatively.
The symptoms were initially reported as severe in one of the patients but
resolved. The symptoms also resolved in another patient and are reported as
intermittent in the third patient.

Facial Nerve Involvement: Two patients (2/80, 2.5%) demonstrated postop-
erative facial nerve paralysis and were treated with steroids and antiviralmed-
ication. Symptoms are partially resolved in one patient with no further reports
received on the second patient. One patient (1/80, 1.3%) experienced facial
nerve stimulation that is controlled with device programming.

* Postoperative Complications at Surgical Site: Four patients (4/80, 5.0%)
experienced inflammation at the surgical site that resolved with topical antibi-
otics. One of these patients also experienced an infection in the external audi-
tory canal which is resolving following antibiotic treatment. Another patient
(1/80, 1.3%) experienced redness and swelling at the surgical site following
trauma that resolved without medical intervention. One patient (1/80, 1.3%)
experienced superficial skin sloughing with unknown resolution because the
patient withdrew from the study.

Electrode Displacement: One patient (1/80, 1.3%), who had a partial inser-
tion of the electrode array during the initial surgery because of extensive
cochlear ossification, required revision surgery because the non-inserted
portion of the array appeared to have migrated into the middle ear space.
During revision surgery, it was noted that the part of the array originally
inserted into the cochlea was still in place, and thus, the array was not
repositioned or removed. Because the patient derived limited benefit from
the original device, the contralateral ear was reimplanted. The patient only
uses the second device.

Device-Related Complications

Two patients (2/80, 2.5%) experienced device failures that required device
replacement. One patient withdrew from the study and the other patient derives
comparable benefit from the replacement device.

HiResolution Sound Processing (HiRes), Stimulation Waveform, Number of
Electrode Contacts, and Stimulation Rate.

HiResolution Sound Processing offered by the ClI Bionic Ear implant is different
from the sound-processing strategies implemented by the earlier-generation
Cl implant, which had 8 independent output circuits and 16 contacts on the
electrode array. In contrast, the Cll has 16 independent output circuits to deliver
information to 16 contacts on the electrode array.

For HiRes sound processing in the clinical trial, all 16 independent output
circuits and all 16 electrode contacts were used, thereby doubling the number
of independent pathways for conveying frequency information to the auditory
nerve. HiRes sound processing also delivered pulses at high stimulation rates
on each contact. High stimulation rates are intended (1) to represent the fine
timing information in the sound signal and (2) to induce a more natural pattern
of responses in the hearing nerve, which may convey more information about
sound to the brain.

During the clinical trial, the Cll was initially programmed to operate like a Cl
device using conventional sound processing strategies (SAS, MPS, or CIS) and
patients were evaluated after three months using these strategies. Patients then



switched to HiRes sound processing and were evaluated after three months of
HiRes use. When programmed with HiRes sound processing during the clinical
trial, all patients used pulsatile stimulation with monopolar coupling of the 16
electrode contacts. The number of contacts used, the pulse width and grouping
of contacts all determined the stimulation rate (pulses per second per contact)
used by each patient.

Fifty-one of the 80 patients reached the six-month ClI Bionic Ear clinical trial test
interval (three-month HiRes interval). The number of stimulation contacts used
and the rate of stimulation are summarized in the table below. Notably, 92% of
the patients used 13 or more contacts, thereby giving them access to the greater
independent spectral resolution provided by the 16 output circuits. Seventy-five
percent of patients used stimulation rates exceeding 2900 pulses per second
per contact. Such high stimulation rates are designed to induce a more natural
response pattern in the hearing nerve than the lower rates used in earlier gener-
ation cochlear implants.

HiRes Stimulation Parameters for Adult Patients (n = 51)

Number of 2900-5000
Stil;lwﬂnlnlstl}c?n < 2900 pps pps per > 5000 pps Total
Contacts per contact contact per contact
6 2% 2% 4%
8 2% 2%
10 2% 2%
13 4% 4% 8%
14 2% 8% 4% 14%
15 2% 2% 2% 6%
16 15% 41% 8% 64%
Total 25% 57% 18%

HiRes Efficacy Results in Adults

Efficacy results are based on data from 51 of the 80 patients who had reached
the six-month test interval. Patients were initially fit with previous-generation
(conventional) sound processing strategies and evaluated after three months of
use, after which they were fit with HiRes sound processing and again evaluated
after three months of use (approximately six months of device experience).
Word recognition, easy sentence recognition, and difficult sentence recognition
in quiet and noise (all without lipreading) were evaluated after six months of
device use (three months of HiRes use).

The mean age at implant for the 51 postlingually deafened adults was 55 years.
Mean duration of severe-to-profound hearing loss was 12 years.

Word Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After Six Months of
CLARION Use (Three Months of HiRes Use): Consonant-Nucleus-Consonant
(CNC) Words

Mean Median | Standard Deviation Range n

50%

48% 25% 0-94% 51

After six months of implant use (three months HiRes use):
* Almost half (25/51, 49%) recognized 50% or more of these difficult words.

* Over one-third (20/51, 39%) of the adults recognized 60% or more of the
words.

Easy Sentence Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After
Six Months of CLARION Use (Three Months of HiRes Use): CID Everyday
Sentence Test

Median
95%

Standard Deviation

26%

Mean

84%

Range n

0-100% 51

After six months of implant use (three months HiRes use):
¢ Ninety percent of the adults (46/51) recognized 50% or more of the words.

* Three quarters of the adults (38/51, 75%) recognized 80% or more of the
words.

Difficult Sentence Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After
Six Months of CLARION Use (Three Months of HiRes Use): Hearing in Noise
Test (HINT)

Mean Median Standard Deviation Range n

80% 89% 25% 0-100% 51

After six months of implant use (three months HiRes use):

* Ninety percent of the adults (46/51) recognized 50% or more of the words.
* Two thirds of the adults (32/51, 63%) recognized 80% or more of the words.
Difficult Sentence Recognition with Background Noise, Hearing Only (no lip

reading) After Six Months of CLARION Use (Three Months of HiRes Use):
Hearing in Noise Test (+10 dB signal-to-noise ratio)

Median
65%

Standard Deviation

28%

Mean

61%

Range n

0-100% 51

After six months of implant use (three months HiRes use):

* More than two thirds of the adults (35/51, 69%) recognized 50% or more of
the words in this difficult listening situation.

* Almost one-third of the adults (16/51, 31%) recognized 80% or more of the
words in this difficult listening situation.

Sound-Processing Preference

A preference questionnaire was completed by 50 of 51 patients after six
months of implant use (three months of conventional sound processing and
three months of HiRes use).

® 90% (45/50) of the patients preferred HiRes sound processing to conventional
sound processing.

® Patients showed a stronger preference for HiRes sound processing than for
conventional sound processing. On a scale of 1 (weak preference) to 10
(strong preference), the mean preference rating for the patients who preferred
HiRes sound processing was 8.5 (range 4-10) compared with a mean rating of
5.3 for the patients who preferred conventional sound processing (range 1-8).

® Of the 45 patients who preferred HiRes sound processing:
- 91% reported that the quality of speech was better
- 84% reported that speech was easier to understand in a quiet situation
while conversing with one person
- 80% reported that they were better able to converse on the telephone
- 78% reported that speech was easier to understand while conversing in a
small group
- 71% reported that speech sounded more natural
- 60% reported music sounded better
- 47% reported that speech was easier to understand in noise
At the 12-month follow-up visit, three of the five patients who initially preferred
conventional sound processing stated a preference for HiRes. Thus, 96% (48/50)
of the patients preferred HiRes sound processing to conventional sound processing.

Pre-Implant to Post-Implant Improvement after Six Months of CLARION Use
Word recognition, easy sentence recognition, and difficult sentence recognition
in quiet and in noise (all without lipreading) were evaluated preoperatively with
hearing aids and after six months of CLARION use (3 months of HiRes use). A
positive difference between post-implant and pre-implant scores was considered
a clinically significant improvement if the difference equaled or exceeded 20%.
Similarly, a decrease between pre- and post-implant scores that equaled or
exceeded 20% was considered a clinically significant decrement. A difference
between the pre- and post-implant scores less than 20% was considered no
change in performance.

Significant Significant
Improvement | No Change | Decrease Cgl:u:gtg(?:)*
(% n) (%.n) :
CNC Words 85% (40/47) | 15% (7/47)| 0% (0/47) 4
CID Sentences | 90% (43/48) | 8% (4/48) | 2% (1/48) 3
HINT Sentences o o o,
in Quiet 94% (48/51) | 6% (3/51) | 0% (0/51) 0
HINT Sentences | g0, (3¢/43) [16% (7/43)| 0% (0/43) 8
in Noise

* Either pre- or postoperative score not available.



All but two patients showed clinically significant improvement on one or more of
the speech measures. One of the two patients showed a significant decrement
on CID sentences, with non-significant improvement on the other three tests.
The decrease in CID sentence recognition ability does not reflect a decrement
in performance of the implanted ear, but the absence of the contribution of the
non-implanted ear, which likely augmented preoperative performance. The other
patient is elderly, has a long duration of deafness, and has only a partial insertion
of the electrode because of cochlear ossification.

Improvement from Conventional Sound Processing to HiResolution Sound
Processing

Word recognition, easy sentence recognition, and difficult sentence recognition in
quiet and in noise (all without lipreading) were evaluated after using conventional
sound processing strategies for three months and after using HiRes sound process-
ing for three months. The mean improvement in performance from conventional
sound processing to HiRes sound processing was statistically significant on all
measures, although the study design does not allow determination of whether
HiRes sound processing was solely responsible for the improvement.

CLINICAL STUDIES: HiRes Fidelity 120™ (for S and P)

The flexibility of the HiResolution Bionic Ear System’s electronics platform
(CIl and HiRes 90K implants) allows for the continued evolution of sound
processing, giving patients access to new features through software upgrades.
An optional feature, HiRes Fidelity 120, implements active current steering. In
theory, active current steering may deliver added spectral information between
adjacent pairs of electrodes through accurately weighted simultaneous stimula-
tion of each electrode in the pair during each processing cycle.

HiRes Fidelity 120 has the potential to choose from 120 unique spectral bands for
stimulation, if all 16 electrodes are enabled. A spectral band is derived by filtering
the input acoustic signal and assigned to a discrete address or location along
the electrode array for stimulation. Each electrode in the pair defines a frequency
boundary for the assigned spectral bands. A spectral band for each electrode
pair is chosen from eight available spectral bands during each processing cycle.
Therefore, for each stimulation cycle across the entire electrode array, a maximum
of 15 spectral bands may be selected for stimulation from a total of 120 spectral
bands (8 spectral bands x 15 output channels = 120 spectral bands). Each
electrode or electrode pair can be stimulated simultaneously or sequentially. All
enabled electrodes are stimulated in every processing cycle thereby delivering the
captured spectrum in each cycle through the electrode array.

Programming HiRes with HiRes Fidelity 120
(Not Programmable with the HiRes Auria™ Processor)

HiRes Fidelity 120 and HiRes Optima are approved for use in adults and in
children over the age of 12 months.

A clinical study of HiRes Fidelity 120 was conducted in two phases. In Phase
I, 37 adults who had been implanted with CIl or HiRes 90K implants were
tested with original HiRes and then again after using HiRes Fidelity 120 for
one month. Two subjects had bilateral implants and were evaluated separately
in each ear. Average duration of implant use was 3.0 years at the time of the
study. In Phase Il, 26 adults who had been implanted with Cll or HiRes 90K
implants were tested with original HiRes and then again after using HiRes
Fidelity 120 for three months. Average duration of implant use in the second
group was 2.6 years at the time of the study.

Safety Results

Because the clinical study was conducted with adults who had been implanted
previously, no medical/surgical complications were reported. One Phase Il sub-
ject experienced dizziness that was unrelated to the device. Two other Phase |l
subjects reported unpleasant sound sensations after being fit with HiRes Fidelity
120 that were resolved through reprogramming.

Efficacy Results

Phase |

In Phase |, HiRes Fidelity 120 benefit was assessed using speech recognition
measures and sound/music quality ratings. Subjects were tested at baseline
with original HiRes and one month after using HiRes Fidelity 120. (AzBio
sentence recognition in quiet was tested at two levels, 55 and 65 dB SPL. AzBio
sentence recognition in noise was tested with two noise types, speech-spectrum
noise and multi-talker babble.)

Summary of Phase | Speech Perception Results for HiRes (Baseline) versus
with HiRes Fidelity 120 (One Month).

AzBio in Quiet AzBio in Quiet
CNC Words (55 dB SPL) (65 dB SPL)
Test HiRes HiRes HiRes HiRes HiRes :d”:ﬁs
(Baseline) | Fidelity 120] (Baseline) | Fidelity 120| (Baseline) ity
Interval (1 Month) (1 Month) 120
on on (1 Month)
Mean | 59.8% 69.7% 74.3% 77.4% 77.7% 82.2%
StDev | 20.9% 19.9% 23.0% 20.6% 22.2% 18.8%
Range | 8-92% | 22-96% | 14-99% | 9-100% | 17-99% | 14-100%
n* 34 35 32 34 35 35
AzBio in Noise AzBio in Noise
(Speech Spectrum) (Multi-Talker Babble)
Test Interval HiRes HiRes Fidelity 120 HiRes HiRes Fidelity 120
estinterva (Baseline) (1 Month) (Baseline) (1 Month)
Mean 64.1% 67.2% 58.4% 57.5%
St Dev 24.5% 24.0% 19.7% 24.9%
Range 5-96% 9-97% 18-88% 1-97%
n* 29 31 34 34

*All subjects did not provide data at all intervals. The maximum number of data
points at any one interval could be 36 (32 subjects with unilateral implants and
2 subjects with bilateral implants).

Number of Phase | Subjects showing Clinically Significant Improvement or
Decrement in Speech Perception Scores between Baseline with HiRes and
One Month with HiRes Fidelity 120.

. Significant Significant
Speec}\l’;\;e;cl)’znmon Improvement Decrease No Change
(>20%) (> 20%)

CNC words 7/33 (21%) 0/33(0%) | 26/33 (79%)
A(ZsB;O o E;L‘f' 4/32 (13%) 232(6% | 26132 81%)
A(Zf;" o gP“L‘)e' 5/35 (14%) 135 3% | 29/35 (83%)

(Ssezfciﬁ i;ngzem) 329 10%) | 320 10%) | 23129 (79%)
" jﬁzlg“;;fble) 3/34 (9%) 3/34 (9%) | 28/34 (82%)

Twenty subjects reported a preference for either HiRes processing or HiRes with
Fidelity 120 at the one-month evaluation. Of the 20 respondents, 15 (75%)
preferred HiRes Fidelity 120, whereas five (25%) preferred original HiRes.

Phase Il

In Phase lI, HiRes Fidelity 120 benefit was assessed using speech recognition
measures, sound/music quality ratings, and questionnaires. Subjects were test-
ed at baseline with original HiRes and at three months after using HiRes Fidelity
120. Speech results showed equivalent performance on word recognition (CNC
word test) and sentence recognition in noise. (Sentence recognition in noise
was tested two ways. First, HINT sentences were presented at 60 dB SPL using a
fixed signal-to-noise ratio of +8 dB. These results are presented as percent cor-
rect. Second, the noise level was fixed and the HINT sentence level was varied
until the subject achieved a 50% correct score. These results are presented as
the SNR in dB. A lower SNR indicates better performance.)

Summary of Phase Il Speech Perception Results for HiRes (Baseline) versus

HiRes Fidelity 120 (3 Months)
CNC Words HINT in Quiet
Test Interval HiRes HiRes 120 HiRes HiRes 120
(Baseline) (3 Months) (Baseline) (3 Months)
Mean 56.8% 58.7% 83.8% 89.4%
St Dev 25.0% 22.5% 20.2% 13.6%




CNC Words HINT in Quiet
Range 10-92% 20-96% 36-100% 62-100%
N 26 26 26 26
H|N(T+ é“dFéXSﬂ l':)oise HINT Adaptive
Test Interval HiR?s HiRes 120 HiR?s HiRes 120
(Baseline) (3 Months) (Baseline) (3 Months)
Mean 57.6% 62.2% 6.8 dB 6.3dB
St Dev 32.3% 32.1% 4.4 dB 53dB
Range 7-100% 4-99% 22-182dB 0-19.4 dB
N 26 25% 18~ 187

*One subject had no three-month data.

"The HINT adaptive test was not administered to all subjects at all visits either
because the subject did not achieve criterion performance on the HINT in quiet
or because the clinician failed to administer the test.

Number of Subjects showing Clinically Significant Improvement or Decrement
in Speech Perception Scores between Baseline with HiRes and 3 Months with
HiRes Fidelity 120.

Speech Significant Significant
Recognition Improvement Decrease No Change
Measure (> 20%) (> 20%)

CNC words 1/26 (4%) 1/26 (4%) 24/26 (92%)
HINT in Quiet 4/26 (15%) 1/26 (4%) 21/26 (81%)
HINT in Fixed o, 5 o,

Noise* 5/25 (20%) 1/25 (4%) 19/25 (76%)

*One subject had no three-month data.

Preference ratings indicated that 20 out of 26 subjects (77%) preferred HiRes
Fidelity 120 over HiRes. The mean strength of preference for the 20 subjects
who preferred HiRes Fidelity 120 was 8.3 (1 = weak preference, 10 = strong
preference). The strength of preference was rated as 8 or higher by 14 of the
20 subjects and 11 of them rated it as 10 (strong preference).

In summary, the objective speech perception data showed that the majority of
subjects in both studies had equivalent performance to the standard HiRes strat-
egy, with a smaller proportion demonstrating a clinically significant improvement
with HiRes Fidelity 120 and an even smaller proportion demonstrating a clinically
significant decrease in performance. Moreover, both performance improvement
and decrement was subject, stimuli and noise background specific. Nevertheless,
the potential benefit of HiRes Fidelity 120 over standard HiRes, regardless of
speech outcomes, was evidenced by the overall preference for HiRes Fidelity 120
in both studies, and, also by the strength of preference reported by subjects in the
Phase Il study (Phase I: preference @ 1-Month = 75%; Phase II: preference @
1-Month = 88%, strength rating = 7.8; Phase Il preference @ 3-Month = 77%,
strength rating = 8.3). Importantly, these ratings indicated that the majority of
subjects preferred using HiRes Fidelity 120 for listening to music and environ-
mental sounds, as well as speech. Overall results indicated that HiRes Fidelity 120
is a viable, optional programming feature for some Cll and HiRes 90K adults in
a variety of listening environments.

CLINICAL STUDIES: ClearVoice

ClearVoice is a new feature designed to improve listening in challenging every-
day listening environments for users of HiRes Fidelity 120 sound processing.
ClearVoice adapts automatically to enhance speech understanding in certain
noisy environments, such as where there is fan noise or road noise while riding
in a car. ClearVoice also may be effective in a cafeteria or restaurant so that a
nearby talker may be understood better. In quiet environments, ClearVoice is
designed to have no impact on speech understanding.

A clinical study was conducted in 46 adults who had at least six months experience
with HiRes Fidelity 120 sound processing and at least moderate speech perception
abilities to investigate the safety and efficacy of ClearVoice. ClearVoice has three
adaptive gain settings that allow individuals to select the setting that provides the
best hearing—Low, Medium, and High. A two-week randomized, crossover design
was used to evaluate ClearVoice Medium and ClearVoice High. These two gain
settings were evaluated chronically to allow subjects the opportunity to use Clear-

Voice in a variety of everyday situations. Subjects used each gain setting alone for
two weeks, then were fit with three programs [HiRes Fidelity 120 without Clear-
Voice (Control), ClearVoice Medium, ClearVoice High] for one week, after which
they completed a questionnaire. ClearVoice Low was evaluated acutely by all
subjects during an initial test session. Scores on the AzBio sentence test were com-
pared between ClearVoice and the Control in quiet, in speech-spectrum noise, and
in multi-talker babble at each test session. For testing with each type of noise, the
signal-to-noise ratio (SNR) was adjusted individually for each subject while using the
Control to yield a score approximately half of the score in quiet in order to provide
headroom to evaluate any advantage provided by ClearVoice.

Safety Results

The primary safety objective was to demonstrate that speech understanding with
ClearVoice Medium or ClearVoice High was no worse than the Control in quiet.
Results showed that speech understanding was no worse than the Control when
listening in quiet for both ClearVoice Medium and ClearVoice High (p < .0001).
The secondary safety objective was to demonstrate that speech understanding
with ClearVoice Low was no worse than the Control in both quiet and noise.
Results showed that speech understanding with ClearVoice Low was no worse
than the Control in quiet, in speech-spectrum noise, and in multi-talker babble
(p <.001). No device-related adverse events occurred during the study.

Efficacy Results

The primary efficacy objective was to demonstrate that ClearVoice improved
speech perception in steady-state noise, which is representative of the type of
noise from a fan or when in a car. For ClearVoice Medium and ClearVoice
High, results showed that speech understanding in speech-spectrum noise was
significantly better with ClearVoice compared to the Control (p < .0001). The
secondary efficacy objective was to demonstrate that ClearVoice was no worse
(or better) than the Control for understanding speech in multi-talker babble,
which is representative of listening in environments like restaurants. Results
indicated that ClearVoice Medium significantly improved speech understanding
in multi-talker babble (p < .02). Gender analyses revealed a difference in
benefit for ClearVoice Medium in multi-talker babble (p =.0589) with women
experiencing greater benefit (p = .0007) than men (p = .55) when analyzed
separately. ClearVoice High provided speech understanding in multi-talker
babble that was no worse than with the Control (p < .0001).

Summary of Sentence Perception Results for ClearVoice and Control in Quiet,
Speech-Spectrum Noise (SSN), and Multi-Talker Babble (MTB).

\C/I:igg- Control Clear- Clear-
Control Low "' | Voice Control | Voice
(Safety) Medium High
Quiet (Safety)
Mean (%) 87.3 87.8 88.6 88.3 86.8 87.7
Stand Dev (%) | 8.1 95 9.4 9.8 11.6 10.7
R %) 655- |61.0- 61.0- 515- 475- |465-
ange i 995 [995 1995 [1000 990 995
n 46 46 46 46 46 46
SSN (Efficacy)
Mean (%) 48.0 55.6 49.5 482 47.7 58.3
Stand Dev (%) | 10.9 10.8 13.0 14.0 15.0 14.5
Range (%) 315- |355- [255- |240- [20- [185-
g€ 1% 81.0 85.0 88.5 96.5 80.0 88.0
n 46 46 46 46 46 46
MTB (Efficacy)
Mean (%) 428 |472 449 |481 449 [462
Stand Dev (%) | 8.2 10.4 129 13.1 147 14.1
Range (%) 305- |275- 145 - 13.0- 55- 45 -
ge 64.5 71.0 78.5 70.5 77.0 70.5
n 46 46 46 46 46 46

As with all sound processing strategies, individual subjects experienced differ-
ent degrees of benefit from each ClearVoice setting. However, the proportion
of subjects showing improved sentence scores with ClearVoice when listening
in speech-spectrum noise (exceeding the critical difference score of 8.9%) was
significantly greater than the proportion of subjects experiencing a decrement in
scores for both ClearVoice Medium and ClearVoice High (p < .0001).



Number of Subjects Showing a Significant Improvement or Decrement (> 8.9%)
in Sentence Perception Scores between ClearVoice and Control.

Summary of Sentence Perception Results for HiRes Optima and HiRes
Fidelity 120 in Quiet, Speech-Spectrum Noise (SSN), and Multi-Talker Babble
(MTB)

Significant Significant
ClearVoice Setting Improvement | Decrement No Change HiRes Optima HiRes Fidelity 120
(> 8.9%) (> 8.9%) Quiet
Medium
Mean (%) 88.5 88.3
Speech-Spectrum Noise | 23/46 (50.0%) | 1/46 (2.2%) |22/46 (47.8%) Standard Deviation (%) 12.43 11.15
Multi-Talker Babble 12/46 (26.1%) | 4/46 (8.7%) | 30/46 (65.2%) Range (%) 55.99 265100
High n 36 36
Speech-Spectrum Noise |29/46 (63.0%) | 1/46 (2.2%) 16/46 (34.8%) SSN
Multi-Talker Babble 9/46 (19.6%) | 4/46 (8.7%) |33/46 (71.7%) Mean (%) 64 612
L i . X Standard Deviation (%) 18.11 18.98
Subjective questionnaire data supported the speech perception results. py
Preference ratings indicated that 42 out of 45* subjects (93%) preferred Range (%) 29935 17:89
ClearVoice to the Control for everyday listening. The mean strength of pref- n 36 36
erence for the 42 subjects who preferred ClearVoice was 7.9 (1 = weak pref- MTB
erence, 10 = strong preference). Of the 42 subjects preferring ClearVoice, 22 Y
indicated they would use it all of the time, 17 indicated they would use it most of Mean (%) — 70 678
the time, and 3 indicated they would use it some of the time. Of the 3 subjects Standard Deviation (%) 1653 1713
preferring the Control, all indicated they would use ClearVoice some of the time. Range (%) 37-96.5 26-92.5
All 46 subjects reported that ClearVoice was helpful for listening in a car and n 36 36
approximately three-quarters of them reported that ClearVoice was helpful Standard Deviation (%) 18.11 18.98
while conversing at a party or restaurant (35/46), conversing in a group of Range (%) 29935 17-89
people (33/46), or while watching TV or listening to talk radio (33/46). Ninety- N 36 36
one percent (42/46 or 41/45) of the subjects indicated to some degree that

ClearVoice makes listening in challenging situations easier, less tiring, and
less stressful.

Three subjects commented on specific individual situations where it had been
difficult to hear with ClearVoice. Nonetheless, 2 of them preferred ClearVoice to
the Control and indicated they would use ClearVoice some or most of the time.
The other subject preferred the Control but indicated that ClearVoice would be
used some of the time.

In summary, the clinical data demonstrated that that ClearVoice is effective
for enhancing speech understanding in certain noisy environments without
compromising speech understanding in quiet. The preference data indicated
that a large majority of subjects (93%) preferred ClearVoice to the Control
in everyday environments, and all subjects (100%) indicated they would use
ClearVoice for some percentage of time every day. Therefore, ClearVoice is an
effective optional programming feature for everyday listening for users of HiRes
Fidelity 120 sound processing.

* One subject did not use the Control during the last week of the study. Therefore,
strategy preference and strength of preference are not included for this subject.

In the United States, ClearVoice is approved for pediatric use in children 6 years
and above who are:

1) able to complete objective speech perception testing in order to determine
speech performance; and 2) are able to report a preference for different coding
strategies or features.

ClearVoice is only available in markets where ClearVoice has received regulatory
approval. Contact Advanced Bionics for more information.

CLINICAL STUDY: HiRes™ Optima Sound Processing

HiRes Optima is a sound processing strategy designed to provide the same benefits
as HiRes Fidelity 120 while improving battery life in users of the HiResolution Bionic
Ear System (HiResolution system). To verify the non-inferiority of HiRes Optima to
HiRes Fidelity 120, a clinical study was conducted in 36 adults who were unilateral
or bilateral users of a ClI/HiRes 90K device (minimum of one year of use in each ear
implanted) and who demonstrated at least moderate speech perception abilities.
Subjects used either HiRes Optima or HiRes Fidelity 120 for one week, after which
they used the opposite strategy for one week (randomized crossover design). Sub-
jects completed an acceptability questionnaire after using HiRes Optima. Battery
life was tracked throughout the study.

Efficacy Results

The efficacy objectives were to demonstrate that speech understanding with
HiRes Optima was no worse than with HiRes Fidelity 120 in quiet, in speech
spectrum noise, and in multi-talker babble. Non-inferiority statistical analyses
demonstrated that sentence recognition with HiRes Optima was not inferior to
HiRes Fidelity 120 in all three listening conditions (p < .0001).

High correlations between HiRes Optima and HiRes Fidelity 120 sentence
scores in quiet and in noise indicate that individual subjects attained similar
scores with both strategies. As with all sound processing strategies, individuals
experienced different degrees of benefit from HiRes Optima and HiRes Fidelity
120. For all three test conditions, the proportion of subjects showing improved
scores with HiRes Optima was not significantly different from the proportion of
subjects showing decreased scores with HiRes Optima, further demonstrating
that HiRes Optima provides benefit that is comparable to HiRes Fidelity 120.

Pearson Product-Moment Correlations between HiRes Optima and HiRes
Fidelity 120 Sentence Perception Scores in Quiet, Speech-Spectrum Noise
(SSN), and Multi-Talker Babble (MTB)

Quiet SSN MTB
r .87 90 92

Number of Subjects Showing a Significant Improvement or Decrement (> 8.9%)
in Sentence Perception Scores between HiRes Optima and HiRes Fidelity 120

Improvement with
HiRes Optima (> 8.9%)

Decrement with HiRes
Optima (> 8.9%)

No Change

Quiet [ 0/36 (0%) 3/36 (8.3%) 33/36 (91.7%)
SSN | 10/36 (27.8%) 3/36 (8.3%) 23/36 (63.9%)
MTB | 6/36 (16.7%) 2/36 (5.6%) 28/36 (77.8%)

Questionnaire Results

All participants (100%) reported that HiRes Optima was an acceptable
sound-processing strategy for everyday use. Twenty-six subjects (72%) indicated
they would use HiRes Optima all of the time, while 10 subjects (28%) indicated
they would use HiRes Optima most or some of the time.

Battery Life
Average battery life improvement was 53%, ranging from 25% to 109% for
individual Harmony processors.

In summary, the clinical data demonstrated that HiRes Optima provides speech
perception benefit that is no worse than HiRes Fidelity 120, while at the same
time offering improved battery life. All subjects (100%) indicated that HiRes
Optima is acceptable for everyday listening.

HiRes Optima is only available in markets where HiRes Optima has received
regulatory approval. Contact Advanced Bionics for more information.

CLINCIAL STUDIES: Safety and Efficacy Data in Children

Pediatric safety and efficacy data are based on clinical trial results obtained
with the first-generation CLARION implant (Cl) and electrode technology and
HiFocus Electrode with Positioner. Two consecutive clinical trials were con-
ducted in the pediatric population with CLARION CI HiFocus | Electrode with
Positioner: (a) children implanted between 18 months and 17 years of age, and
(b) children implanted between 12 months and 17 months of age.



Pediatric safety and efficacy data are based on clinical trial results obtained with
the previous-generation device and electrode technologyV-CLARION CI with
HiFocus | Electrode with Positioner—which was the predecessor to the Cll HiFocus
Il Electrode. The HiFocus Il Electrode is a design change in which the Electrode
Positioner is attached to the HiFocus | Electrode, a modification made to streamline
and simplify the surgical procedure. The HiFocus Il Electrode was evaluated with
the CLARION Cl device only in postlingual adults, and a clinical trial was not con-
ducted in the pediatric population. Two consecutive clinical trials were conducted
in the pediatric population with CLARION CI HiFocus | Electrode with Positioner:
(a) children implanted between 18 months and 17 years of age, and (b) children
implanted between 12 months and 17 months of age.

Safety Results: Children Implanted Between 18 Months and 17 Years of Age

Safety results are based upon data from 150 children implanted in North America
with the CLARION Cl implant and HiFocus Electrode with Positioner. Among this
group, the following adverse events occurred in relation to the use of the device.

Medical/Surgical Complications

* Vestibular Effects: Two patients (2/150, 1.3%) experienced postoperative
vestibular symptoms. One patient experienced balance problems immediately
following surgery. Another patient experienced minor positional vertigo.
Symptoms resolved in both patients without medical intervention.

® Tinnitus: One patient (1/150, 0.7%) reported mild tinnitus in the implanted
ear on several occasions following surgery. The tinnitus resolved without
medical intervention.

* Facial Nerve Involvement: One patient (1/150, 0.7%) experienced facial
nerve weakness and ear pain 6 days after surgery which resolved following
medical treatment.

* Postoperative Complications at Surgical Site: Three patients (3/150, 2.0%)
experienced a complication at the surgical site. Two patients experienced
infection which resolved in one patient following medical treatment. The
infection in the other patient did not respond to medical treatment and
required surgery to replace the device. The patient was reimplanted without
incident. Another patient experienced a hematoma at the surgical site follow-
ing head trauma. The hematoma resolved following treatment and the device
continues to function normally.

® Electrode Displacement: One patient (1/150, 0.7%) experienced electrode
displacement due to excessive intracochlear bone growth (ossification) and
required reimplantation. The device was explanted and the patient was reim-
planted without incident.
Device-Related Complications
* One patient (1/150, 0.7%) experienced a device failure as a result of electrode
breakage and required surgery to replace the device. The patient was reimplanted
without incident.

Efficacy Results: Children Implanted Between 18 Months and 17 Years of Age

Efficacy results are based on 52 of the 150 children with six-month follow-up
data. Children were implanted with the CLARION Cl implant with HiFocus
Electrode with Positioner.

Because of developmental differences in cognitive and linguistic skills, children
were classified into two groups by age at time of implant: (1) children between
18 months and 3 years 11 months of age (n = 25), and (2) children 4 years
of age and older (n = 27). For both age groups, parental ratings of the child’s
response to sound in everyday listening situations [Meaningful Auditory
Integration Scale (MAIS) or Infant-Toddler Meaningful Auditory Integration
Scale (IT-MAIS)] were made pre-implant with hearing aids and at six months
post-implant. For the older group, closed-set and open-set word recognition
also were evaluated pre-implant with hearing aids and at six months post-im-
plant using monitored live voice (70 dB SPL). Effectiveness was assessed by
comparing post-implant scores after six months of device use to pre-implant
scores on each test.

A positive difference between post-implant and pre-implant scores was considered
a clinically significant improvement if the difference equaled or exceeded 20%.
Similarly, a decrease between pre-implant and post-implant scores that equaled
or exceeded 20% was considered a clinically significant decrement. A difference
between the pre-and post-implant scores less than 20% was considered a non-
significant change in performance because of the long-time course over which
auditory skills emerge in children.

Children 18 Months to 3 Years 11 Months of Age
Response to Sound in Everyday Situations After Only Six Months of Device Use

Test: Meaningful Auditory Integration Scale (MAIS) or Infant-Toddler
Meaningful Auditory Integration Scale (IT-MAIS)

During a structured interview, parents rated the frequency of occurrence of
10 auditory behaviors using the scale: O (never), 1 (rarely), 2 (occasionally),
3 (frequently), 4 (always). Composite scores (sum of 10 items divided by the
total number of possible points) were calculated.

Mean 59% Significant Improvement(%, n) 82% (18/22)
Median 66% | Non-Significant Improvement(%, n) 14% (3/22)
S.D. 30% No Change(%, n) 0% (0/22)
Range | 0-98% | Non-Significant Decrement(%, n) 5% (1/22)
n 22% Significant Decrement(%, n) 0% (0/22)

* Three children did not have six-month scores.

* Approximately one-third (7/22, 32%) of the children attained a composite
score of 80% or higher after six months of device use.

® Results also were analyzed for the percentage of children who “frequently” or
“always” demonstrated a specific auditory behavior.

 Preoperatively with hearing aids only, 4% (1/25) of the children frequently
or always responded to their name in quiet. Postoperatively with the implant,
73% (16/22) of the children frequently or always responded to their name
in quiet.

* Preoperatively with hearing aids only, 4% (1/25) of the children frequently
or always responded to environmental sounds. Postoperatively with the
implant, 68% (15/22) of the children frequently or always responded to
environmental sounds.

® Preoperatively with hearing aids only, 8% (2/25) of the children fre-
quently or always differentiated between speech and non-speech sounds.
Postoperatively with the implant, 68% (15/22) of the children frequently or
always differentiated between speech and non-speech sounds.

Children 4 Years of Age and Older
Pre-Implant to Post-Implant Improvement in Individual Patients
All children 4 years of age and older showed clinically significant improvement
on one or more of the efficacy measures.
Response to Sound in Everyday Situations After Only Six Months of Device Use
Test: Meaningful Auditory Integration Scale (MAIS)

During a structured interview, parents rated the frequency of occurrence of
10 auditory behaviors using the scale: O (never), 1 (rarely), 2 (occasionally),
3 (frequently), 4 (always). Composite scores (sum of all 10 items divided by
total number of possible points) were calculated.

Mean 71% Significant Improvement (%, n) 76% (19/25)**
Median 71%  |Non-Significant Improvement(%, n)| 16% (4/25)**
S.D. 19% No Change (%, n) 4% (1/25)**
Range |38-100%| Non-Significant Decrement (%, n) 4% (1/25)**
n 26* Significant Decrement (%, n) 0% (0/25)**

* One child did not have a six-month score.
** Two children did not have preoperative or six-month scores.

* More than one-third (10/26, 38%) of the children attained a composite
score of 80% or higher.

Results also were analyzed for the percentage of children who “frequently” or
“always” demonstrated a specific auditory behavior.

* Preoperatively with hearing aids only, 23% (6/26) of the children frequently
or always responded to their name in quiet. Postoperatively with the implant,
88% (23/26) of the children frequently or always responded to their name
in quiet.

* Preoperatively with hearing aids only, 23% (6/26) of the children frequently
or always responded to environmental sounds. Postoperatively with the
implant, 85% (22/26) of the children frequently or always responded to
environmental sounds.

® Preoperatively with hearing aids only, 31% (8/26) of the children fre-
quently or always differentiated between speech and non-speech sounds.
Postoperatively with the implant, 81% (21/26) of the children frequently or
always differentiated between speech and non-speech sounds.



Closed-Set Word Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After
Only Six Months of Device Use

Test: Early Speech Perception (ESP) Test (Monosyllable Word Identification Subtest)

Mean 60% Significant Improvement(%, n) 50% (13/26)
Median 71% | Non-Significant Improvement(%, n) 4% (1/26)
S.D. 37% No Change(%, n) 19% (5/26)
Range |8-100% | Non-Significant Decrement(%, n) 19% (5/26)
n 26* Significant Decrement(%, n) 8% (2/26)

* One child did not have a six-month score.

* Approximately one-third (9/26, 35%) of the children recognized 90% or
more of the closed-set words.

Open-Set Phoneme Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After
Only Six Months of Device Use

Test: Phonetically Balanced-Kindergarten Word Test (scored for phonemes correct)

Mean 37% Significant Improvement(%, n) 49% (11/23)**
Median | 33% Non-Significant Improvement(%, n) 26% (6/23)**
S.D. 31% No Change(%, n) 26% (6/23)**
Range | 0-90% | Non-Significant Decrement(%, n) 0% (0/23)**
n 24* Significant Decrement(%, n) 0% (0/23)**

* Three children did not have six-month scores.
** Four children did not have either preoperative or six-month scores.

* One-third (8/24, 33%) of the children recognized 60% or more of the pho-
nemes in words after six months of device use.

Open-Set Word Recognition in Quiet, Hearing Only (no lipreading) After Only
Six Months of Device Use

Test: Phonetically Balanced-Kindergarten Word Test (scored for words correct)

Mean 23% Significant Improvement(%, n) 28% (7/25)

Median 16% | Non-Significant Improvement(%, n) 40% (10/25)
S.D. 26% No Change(%, n) 32% (8/25)
Range |[0-100%| Non-Significant Decrement(%, n) 0% (0/25)
n 25*% Significant Decrement(%, n) 0% (0/25)

* Two children did not have six-month scores.

® Slightly more than one-fourth (7/25, 28%) of the children recognized 48%
or more of these difficult words.

Stimulation Strategy and Pulse Rate

Several sound-processing strategies are implemented with the CLARION ClI
implant and HiFocus Electrode. There are 8 independent output circuits and
16 electrode contacts in the cochlea. In the Simultaneous Analog Strategy
(SAS), the 16 electrode contacts are bipolar coupled and analog waveforms
are delivered to the resulting 8 channels simultaneously. In the Continuous
Interleaved Sampler (CIS), monopolar coupling (even or odd) is used and
pulsatile waveforms are sent to the resulting 8 sites sequentially. In the Multiple
Pulsatile Sampler (MPS), pulsatile waveforms are sent to two electrodes at the
same time (partially simultaneous stimulation). The table below indicates the
strategies, the number of channels, and the stimulation rates (for pulsatile
strategies only) used by the 52 children. Approximately two-thirds of the
children used SAS with 7 or 8 channels. The remaining patients used pulsatile
stimulation with 7 or 8 channels.

SAS CIS MPS
Number Pulses per Pulses per
of Andlo Percentage Sel::on dp or Percentage| Second |Percentage
Channels 9 of Users P of Users per of Users
Channel Channel
3 2167 3250
4 1625 3250
5 Continuous 1300 2167
Simultaneous
6 Stimulation 1083 2167
7 8% 929 1625 2%
8 56% 813 15% 1625 19%
Total 64% 15% 21%

Safety Results: Children Implanted Between 12 Months and 17 Months of Age
Safety results are based on 29 children implanted between 12 and 17 months
of age in North America with the CLARION Cl implant and HiFocus Electrode
with Positioner. The following adverse events occurred:

Medical/Surgical Complications

® Leakage of Cerebrospinal Fluid during Surgery: Three children (3/29, 10.3%)
with malformed cochleae experienced leakage of cerebrospinal fluid during
surgery. Routine packing terminated the leaks. One patient also required
a lumbar drain and two additional days of hospitalization for observation.
All three patients stabilized after surgery and no further complications were
reported.

Middle Ear Complications: Two patients (2/29, 6.9%) had acute ear infections at
six months postimplantation that resolved after antibiotic treatment. One patient
(1/29, 3.4%) had a small dry perforation of the tympanic membrane 12 months
after implantation. No further complications were reported for the three patients.

Electrode/Device Displacement: Two patients (2/29, 6.9%) experienced
migration of the electrode or receiver/stimulator. One patient experienced
device migration due to head trauma resulting from a fall seven months
following surgery. The receiver/stimulator was repositioned surgically without
disturbing the electrode array or requiring device replacement. The other
patient was reimplanted without incident after demonstrating unusual
responses to sound six weeks after initial stimulation. The electrode had
migrated partially and was kinked due to unknown cause.

Device-Related Complications

¢ No device failures or major device malfunctions among this study group.

Efficacy Results: Children Implanted Between 12 Months and 17 Months of Age
Results from 20 of 29 children who had reached the six-month test interval
were used to determine the effectiveness of the CLARION Cl HiFocus |
Electrode with Positioner in children 12-17 months of age. Parental ratings of
the child’s response to sound in everyday listening situations [Infant-Toddler
Meaningful Auditory Integration Scale (IT-MAIS)] were made pre-implant with
hearing aids and at six months post-implant. Effectiveness was assessed by
comparing post-implant scores after six months of device use to pre-implant
scores. A positive difference between post-implant and pre-implant scores was
considered a clinically significant improvement if the difference exceeded 20%.
Similarly, a decrease between pre-implant and post-implant scores that exceed-
ed 20% was considered a clinically significant decrement.

Response to Sound in Everyday Situations After Only Six Months of Device Use
Test: Infant-Toddler Meaningful Auditory Integration Scale (IT-MAIS)

During a structured interview, parents rated the frequency of occurrence of
10 auditory behaviors using the scale: O (never), 1 (rarely), 2 (occasionally),
3 (frequently), 4 (always). Composite scores (sum of all 10 items divided by the
total number of possible points) were calculated.

Mean 70% Significant Improvement(%, n) 95% (19/20)
Median 75% | Non-Significant Improvement(%, n) 5% (1/20)
S.D. 22% No Change(%, n) 0% (0/20)
Range | 15-95% | Non-Significant Decrement(%, n) 0% (0/20)
n 20 Significant Decrement(%, n) 0% (0/20)

* More than one-third (8/20, 40%) of the children attained a composite score
of 80% or higher after six months of device use.

Results also were analyzed for the percentage of children who “frequently” or
“always” demonstrated a specific auditory behavior.



* Preoperatively with hearing aids only, 15% (3/20) of the children frequently
or always showed a change in their vocalizations. Postoperatively with the
implant, 100% (19/19) frequently or always showed a change in their
vocalizations.

Preoperatively with hearing aids only, 0% (0/20) of the children frequently or
always responded to their name in quiet. Postoperatively with the implant, 84%
(16/19) of the children frequently or always responded to their name in quiet.

* Preoperatively with hearing aids only, 0% (0/20) of the children frequently or
always responded to their name in noise. Postoperatively with the implant,
68% (13/19) of the children frequently or always responded to their name
in noise.

* Preoperatively with hearing aids only, 0% (0/20) of the children frequently or
always responded to environmental sounds. Postoperatively with the implant,
74% (14/19) of the children frequently or always responded to environmental
sounds.

* Preoperatively with hearing aids only, 0% (0/20) of the children frequently
or always recognized sounds in the environment. Postoperatively with the
implant, 68% (13/19) of the children frequently or always responded sponta-
neously to everyday sounds.

Preoperatively with hearing aids only, 5% (1/20) of the children frequently or
always differentiated between speech and non-speech sounds. Postoperatively
with the implant, 74% (14/19) of the children frequently or always differentiated
between speech and non-speech sounds.

Stimulation Parameters

Several sound-processing strategies are implemented with the CLARION ClI
implant and HiFocus Electrode with Positioner. There are 8 independent output
circuits and 16 electrode contacts in the cochlea. In the Simultaneous Analog
Strategy (SAS), the electrodes are bipolar coupled and analog waveforms are
delivered to the resulting 8 sites simultaneously. In the Continuous Interleaved
Sampler (CIS), monopolar coupling (even or odd) is used and pulsatile wave-
forms are sent to the resulting 8 sites sequentially. In the Multiple Pulsatile
Strategy (MPS), pulsatile waveforms are sent to two electrodes at the same
time (partially simultaneous stimulation). Two thirds of the very young children
(13/20) used analog stimulation and one third (7/20) used pulsatile stimula-
tion. All children used 6-8 channels.

Stimulation Parameters for Children 12-17 Months of Age (n = 20)

® Skin infection in the area of the implant may require additional medical
treatment or removal of the internal device.

® There is a possibility that the electrode or device may migrate requiring
additional medical treatment or removal of the internal device to address any
resulting injury.

PATIENT COUNSELING INFORMATION

Prospective cochlear implant candidates must be counseled appropriately on
expected outcomes prior to surgery. Patients demonstrate a range of cochlear
implant benefit.

Although it is not possible to predict post-implant performance preoperatively
for individual patients, research and clinical experience have shown that age
at implant, duration of severe-to-profound hearing loss, and preoperative
speech perception skills have a significant effect on post-implant performance.
Ear selection for implantation is left to the discretion of the patient, surgeon,
and audiologist. There is no consensus in the field regarding implantation of
the better versus poorer ear. If the poorer ear is implanted, patients should be
counseled that postoperative performance ear may not equal that of the better
non-implanted ear, especially if there also is long duration of deafness and
negligible residual hearing preoperatively.

Communication mode (oral versus total communication) and the patient's
auditory environment can affect outcomes in children. Implant-center profes-
sionals should counsel parents about the impact of communication mode and
auditory environment on potential implant benefit in the pediatric population.

TELEMETRY: The HiResolution Bionic Ear System incorporates bi-directional
telemetry that verifies system function and continuously monitors the system
during normal use.

STORAGE: The HiResolution Bionic Ear System should be stored at tempera-
tures in the range of 0° to 50° Centigrade (32° to 122° Fahrenheit).

HANDLING: The HiRes Ultra 3D cochlear implant package should be han-
dled with care. An impact that damages the storage pack also could rupture
the sterile packaging.

SHELF LIFE: A “Use Before” date is stamped on the packaging and is based on
the date of the original sterilization.

STERILIZATION: The HiRes Ultra 3D cochlear implant is supplied in ethylene

SAS CIS MPS oxide sterile packaging with indicators of sterilization. Sterile packs should be
Nurmber of Pulses per Pulses per inspected carzfully to conTirm that they have not been rupturedf. Sterility cannot
be guaranteed if the sterile package is damaged or opened. If the sterile pack
P It Second |P 1t Second | P 1t
Channels Analog Zl;car;e(:?e e;;::\ i;csze?,?e e;(e): il;cszecrge of the HiRes Ultra 3D cochlear implant is damaged, the device must not be
Channel Channel used. If the sterile packaging of the HiRes Ultra 3D cochlear implant has been
opened, the cochlear implant cannot be resterilized by either the customer or
3 2167 3250 Advanced Bionics.
PRESSURIZED ENVIRONMENT INFORMATION: The HiRes Ultra 3D cochlear
4 Confinuous 1625 3250 implant can withstand a pressure up to a depth of 42m under water (138 feet)
5 Simultaneous 1300 2167 or a gauge pressure of 4ATM (413 kPa).
6 Stimulation 5% 1083 2167 COMPATIBILITY: The HiRes Ultra 3D cochlear implant is compatible with the
7 929 5% 1625 5% following external system components and their corresponding accessories:
b b
8 60% 813 10% 1625 15% Headpiece UHP 3D
Total 65% 15% 20%
AquaMic™ 3D
POSSIBLE ADVERSE EVENTS: The following risks associated with cochlear Software SoundWave 3.1 or later
implantation and ear surgery also can occur.
e Implant recipients incur the normal risks of surgery and general anesthesia. Sound Processors Nada €I
* Major ear surgery may result in numbness, swelling or discomfort about the Neptune
ear, disturbance of taste or balance, or neck pain. If these events occur, they
Harmony

are usually temporary and subside within a few weeks of surgery.

* Rarely, cochlear implantation may cause a leak of the inner ear fluid, which
may result in meningitis.

* During the surgery, it is a rare possibility that the facial nerve could be injured
resulting in a temporary or permanent weakening or full paralysis on the
same side of the face as the implant.

* During the surgery, there is a rare possibility that cerebrospinal fluid leakage
or perilymph fluid leakage could occur.

* As a result of the surgery, it is possible that dizziness, tinnitus, or vertigo may
result. If these events occur, they are usually temporary and subside over time.

® The presence of a foreign body may cause irritation, inflammation, or skin
breakdown and may require additional medical treatment or removal of the
internal device.

Platinum Sound Processor (PSP)

INFORMATION FOR USE AND REQUIRED TRAINING: A Surgeon’s Manual
and a video describing the surgical procedure and insertion of the electrode
are provided to all physicians prior to implantation. Physicians must be well
versed in mastoid surgery and the facial recess approach to the round window.
Advanced Bionics conducts periodic training courses on the recommended
surgical procedure to implant the HiRes Ultra 3D cochlear implant and strongly
recommends that surgeons who implant adults receive training.

All physicians implanting the HiRes Ultra 3D cochlear implant in children must
be trained in the implantation procedure. Failure to obtain the appropriate
training will result in a higher incidence of surgical and medical complications.
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Surgeons should work with an audiology professional who has been trained
fully on the proper fitting and adjustment of the system.

Device and Fitting Manuals are provided to all clinical centers with the Clinician’s
Programming System. Audiologists must be highly skilled in administering test
procedures used to determine cochlear implant candidacy. They should be
knowledgeable about state-of-the-art hearing aid technology and fitting proce-
dures. In addition, at least one audiologist from a clinical center should be fully
trained and qualified in the fitting of the Advanced Bionics cochlear implant in
both adults and children. Advanced Bionics conducts periodic training courses
for audiologists and strongly recommends that audiologists attend a training
course. Failure to obtain the appropriate training will result in less-than-optimal
patient performance.

Instructions for use for external components of the HiResolution Bionics Ear
System are provided to the recipient upon delivery of the component. Patient
counseling materials are made available to all implant centers upon request.
These materials provide detailed information about the system, indications
for use, benefits, risks, and what is involved in patient selection, surgery, and
follow-up procedures.

CAUTION: Federal law restricts this device to sale, distribution and use by or
on the order of a physician. For use in children, federal law restricts this device
to sale, distribution and use by or on the order of a physician who is trained in
the pediatric implantation procedures for the HiResolution Bionic Ear System.

REF

Cl-1601-04 HiRes™ Ultra 3D Cl HiFocus™ MS Electrode
Cl-1601-05 HiRes™ Ultra 3D Cl HiFocus™ SlimJ Electrode
Cl-4509 HiRes™ Ultra Reusable Surgical Tool Kit
Cl-4331 HiRes™ Ultra Recess Gauge

Cl-4341 HiRes™ Ultra Coil Gauge

Cl-4421 HiRes™ Ultra BTE Template

Cl-1419 HiRes™ Ultra 3D Replacement Magnet
Cl-1420 HiRes™ Ultra 3D Temporary Non-Magnetic Plug
Cl-4426 HiRes™ Ultra Mock Up

Cl-4508 HiFocus™ Mid-Scala Electrode Instrument Kit
Cl-4254 HiFocus™ Mid-Scala Claw Tool

Cl-4347 HiFocus™ Mid-Scala Cochleostomy Gauge
Cl-4507 HiFocus™ MS Electrode Insertion Tool Kit
Cl-4207 HiFocus™ MS Electrode Insertion Tool

Cl-1605 HiFocus™ SlimJ Electrode Depth Gauge
Cl-4350-02 HiFocus™ Electrode Forceps Kit
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INSTRUCCIONES DE USO
Sistema HiResolution™ Bionic Ear
Implante coclear HiRes™ Ultra 3D

Advanced Bionics AG
Laubisriitistrasse 28
8712 Stéfa, Switzerland
+41.58.928.78.00

Para obtener mas informacién, péngase en contacto con

Fabricado por:
Advanced Bionics, LLC
California, USA
+1.661.362.1400

www.advancedbionics.com

El sistema HiResolution Bionic Ear es un implante coclear que se ha concebido para
proporcionar una audicién practica a las personas con pérdida auditiva severa a
profunda. Consta de componentes internos y externos. Los componentes internos
incluyen el receptor HiRes™ Ultra 3D y la matriz de electrodos HiFocus™ SlimJ o
HiFocus™ Mid-Scala (MS) que se implantan quirtrgicamente debajo de la piel y
detrds de la oreja. Los componentes externos incluyen un procesador de sonido (que
se lleva en el cuerpo o en la oreja), una antena receptora y un cable. El sistema con-
vierte el sonido en energia eléctrica que activa el nervio auditivo. A continuacion, el
nervio auditivo envia esta informacion al cerebro, donde se interpreta como sonido.

INDICACIONES: El sistema HiResolution Bionic Ear se utiliza para restaurar,
mediante la estimulacién eléctrica del nervio auditivo, cierto nivel de sensacion
auditiva en personas con pérdida auditiva neurosensorial severa a profunda.

Adultos

* Mayores de 18 afios.

® Pérdida auditiva neurosensorial bilateral de severa a profunda (=70 dB HL).

® Aparicién postlingual de la pérdida auditiva severa o profunda.

* Ventqja limitada del uso de audifonos programados correctamente, que se
define con una puntuacion igual o inferior al 50 % durante la realizacion de una
prueba de reconocimiento de frases en contexto abierto (oraciones de HINT).

Nifios

® Entre 12 meses y 17 afios de edad.

® Sordera neurosensorial bilateral profunda (290 dB HL).

¢ Uso de audifonos programados correctamente durante al menos 6 meses
en el caso de nifios de 2 a 17 afos de edad, o bien, durante al menos
3 meses en el caso de nifios de 12 a 23 meses de edad. El uso minimo
de los audifonos no se aplica si las radiografias indican una osificacién
de la coclea.

* Ventajas escasas o inexistentes del uso de audifonos programados correcta-
mente. En los nifios mds pequefios (<4 afos de edad), la ausencia de ventajas
se define como la incapacidad de alcanzar los hitos auditivos adecuados en
relacion con el desarrollo (como la respuesta espontdnea al nombre en entor-
nos tranquilos o a sonidos ambientales) que se mide mediante la Escala de
integracion auditiva significativa en lactantes menores y mayores o la Escala
de integracién auditiva significativa o <20 % correcto en una prueba de recon-
ocimiento de palabras simples de conjunto abierto (Test de léxico multisilabico
en entorno cercano) administrada con voz activa (70 dB SPL). En el caso de
nifios de mayor edad (>4 afios de edad), la ausencia de ventajas en el uso de
audifonos se define con una puntuacion <12 % durante una prueba de recon-
ocimiento de palabras dificiles en contexto abierto (Phonetically Balanced-
Kindergarten Test) o con una puntuacién <30 % durante una prueba de frases
en contexto abierto (Test de inteligibilidad en ruido para nifos) realizada con
material grabado en el campo sonoro (70 dB SPL).

CONTRAINDICACIONES: Sordera causada por lesiones del nervio auditivo o de la
via auditiva central; infecciones activas del oido externo o medio; osificacién coclear
que impide la insercién de electrodos; ausencia de desarrollo coclear; perforaciones
de la membrana timpanica asociadas con infecciones recurrentes del oido medio.

ADVERTENCIAS:

* Se ha notificado meningitis bacteriana en usuarios de este sistema y de otros
implantes cocleares, especialmente en nifios menores de cinco afios. En estos
casos no se ha establecido la causa de la meningitis. Un pequeno porcentaje
de pacientes sordos puede presentar anomalias congénitas en la coclea (oido
interno) que los predisponen a la meningitis incluso antes de la implantacion. En
comparacién con la poblacién general, los pacientes que padecen sordera como
consecuencia de una meningitis tienen también mayor riesgo de sufrir episodios
posteriores de meningitis. Otros factores de predisposicién podrian ser la corta
edad (<5 anos), la otitis media, la inmunodeficiencia o la técnica quirdrgica. El
implante coclear, dado que se trata de un cuerpo extrafio, podria actuar como
un foco de infeccién cuando los pacientes padecen enfermedades bacterianas.

La tasa de incidencia, aunque es baja, parece ser mayor que la tasa ajustada
por edad de la poblacién general. La tasa de letalidad como resultado de la
meningitis también parece ser mas elevada. No existen datos epidemiolégicos
adecuados que permitan determinar si las tasas de incidencia y letalidad son,
de hecho, definitivamente diferentes de los valores de la poblacién general, si
existen factores de riesgo especiales que afectan a la poblacién con implantes
cocleares o si otros modelos de implantes cocleares presentan otros riesgos.

Se deberia informar a los adultos que estén considerando la posibilidad de usar
un implante coclear o que ya dispongan de implantes cocleares, asi como a los
padres de los nifios que se encuentren en la misma situacion, acerca del riesgo
de meningitis. Deberian también recibir informacion acerca de la disponibilidad
de vacunas que han demostrado reducir considerablemente la incidencia de
meningitis en la poblacién general producto de organismos que, por lo general,
causan la meningitis bacteriana (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae y meningococo). Con frecuencia, las autoridades sanitarias nacio-
nales proporcionan informacion actualizada sobre la seguridad y la utilidad
de vacunas especificas. Asimismo, ofrecen recomendaciones basadas en las
condiciones locales o regionales. Los médicos o los pacientes deberian consultar
esta informacion con las autoridades pertinentes. Los pediatras, los médicos de
cabecera o de atencion primaria y los especialistas en enfermedades infecciosas
pueden administrar estas vacunas.

Se debe informar a los adultos y los padres de los nifios que han recibido
implantes cocleares sobre los sintomas de la meningitis, la necesidad de
buscar atencién médica inmediata ante la aparicién de cualquier sintoma y
la necesidad de informar al médico tratante sobre la presencia del implante
coclear y de la posibilidad de mayor riesgo de meningitis asociado al implan-
te. También se les debe recomendar que busquen atencién médica ante los
primeros signos de otitis media.

® La presién directa excesiva sobre el dispositivo implantado hacia arribg,
abajo, la izquierda o la derecha puede hacer que el implante se mueva y
posiblemente desplace la matriz de electrodos.

* Un impacto directo sobre el sitio del implante puede dafar el implante y
hacer que deje de funcionar. Se han producido casos de falla del dispositivo
de Advanced Bionics debido a que el nifo se golpeara la cabeza en el lugar
del dispositivo implantado. Ninguno de esos incidentes informados han
resultado en conmocién cerebral o fractura de craneo. En todos los casos, se
explanté el dispositivo fallido y se volvié a implantar un dispositivo nuevo sin
que surgieran nuevas complicaciones.

* Se desconocen los efectos a largo plazo de la estimulacién eléctrica crénica.
La experiencia clinica con el sistema, desde 1991, no ha revelado ningdn
efecto adverso de la estimulacién eléctrica crénica sobre el rendimiento del
usuario, los umbrales eléctricos o el rango dindmico.

El electrodo podria desplazarse si no se inserta correctamente. Los cirujanos
deben ser expertos en el uso de la herramienta de insercién de electrodos. Si
no se sigue el procedimiento quirtirgico recomendado para la colocacién y
la estabilizacién del implante coclear HiRes Ultra 3D, aumentarad el riesgo
de desplazamiento o extrusién del dispositivo, asi como la posibilidad de
que se produzcan dafios debidos a traumatismos por impacto, incluida la
rotura de los cables del conductor de los electrodos. La creacién de un lecho
con cavidad para el implante y la estabilizacién segura del dispositivo en su
lugar son aspectos clave del procedimiento quirtrgico.

* Es posible que la insercién del electrodo del implante coclear resulte en la
pérdida de la audicion residual en el oido del implante.

En general, es necesario retirar o desactivar los componentes externos (como el
procesador de sonido y la antena receptora) antes de someterse a los siguientes
procedimientos médicos en los que el implante podria quedar expuesto a campos
eléctricos o a corriente eléctrica. Si se experimentan interrupciones o sonidos
inesperados durante o después de los procedimientos médicos, avise al médico.

® Electrocirugia: los instrumentos electroquirirgicos y los instrumentos de
ablacién por RF son capaces de producir voltajes de radiofrecuencia con una
magnitud tal que podria ocasionarse un acoplamiento directo entre la punta del
cauterio y el electrodo. Las corrientes inducidas pueden ser perjudiciales para
los tejidos cocleares e, incluso, ocasionar un dafio permanente a los implantes.
La electrocirugia monopolar y la ablacién por RF solo deben utilizarse fuera de
la regién del cuello o la cabeza. Cuando se use un equipo electroquirGrgico
bipolar, las puntas de la sonda no deben hacer contacto con el implante y
deben mantenerse a mas de 1 mm (0,04 pulg.) de distancia de este.

Estimulacién eléctrica extracorpérea: las puntas de las sondas o los
electrodos que se utilicen en los instrumentos de estimulacion eléctrica
extracorpérea, como los dispositivos TENS, TEMS, etc, no deben colocarse
sobre el implante.



Neuroestimulacién: no use la neuroestimulacion directamente sobre el
implante. Las elevadas corrientes inducidas en el electrodo pueden dafiar el
tejido u ocasionar un dafio permanente al implante.

Diatermia terapéutica: la diatermia terapéutica puede inducir corrientes
en el electrodo que podrian lesionar los tejidos cocleares. El implante
coclear HiRes Ultra 3D es seguro de usar durante la exposicién a diatermia
por onda corta (f = 27,12 MHz y campo eléctrico de 1,16 kV/m; campo
magnético de 8,5 A/m) y por onda larga (f = 1 MHz y campo eléctrico de
750 V/m; campo magnético de 2,0 A/m).

Ultrasonido: se puede aplicar ultrasonido de diagnéstico en cualquier parte
dentro de los siguientes pardmetros: Intensidad (ISPTA): 1500 mW/cm?,
rango de frecuencia: 3,325-3,675 MHz, ciclo de trabajo: 20 %. La energia
ultrasénica terapéutica no se debe usar sobre el implante ya que una concen-
tracion accidental del campo ultrasénico sobre él puede dafar el implante y
los tejidos que lo rodean.

Tratamientos electroconvulsivos: nunca deben usarse tratamientos electrocon-
vulsivos en un usuario de implante coclear. Los tratamientos electroconvulsivos
pueden ser perjudiciales para los tejidos cocleares e, incluso, ocasionar un dafo
permanente al implante.

Tratamientos con radiacién ionizante: el implante sigui6 funcionando después
de haber estado expuesto a una dosis total de 250 Gy con 15 MeV de inten-
sidad del haz y 3 cm de profundidad. La radioterapia ionizante puede dafiar
el dispositivo. No siempre es posible detectar de manera inmediata los efectos
que la radiacion ionizante tiene sobre el implante. Para minimizar el riesgo de
necrosis tisular, el haz de radiacién ionizante no debe incidir directamente sobre
el implante. Las técnicas para obtener imagenes diagnésticas, como la TC, las
radiografias y las mamografias, entre otras, son seguras de usar.

ADVERTENCIAS SOBRE RM

No permita que los usuarios de un implante coclear HiRes™ se encuentren cerca
de un escaner de RM, a menos que se cumplan las siguientes condiciones:

* El procesador de sonido externo y la antena receptora se deben retirar antes
de ingresar a una sala donde haya un escaner de RM.

Verifique que el implante, o ambos implantes si estan implantados bilateral-
mente, sean compatibles para realizar una RM antes de proceder. No hacerlo
puede hacer que el dispositivo se desplace o se dafie, que el iman se mueva,
o que el paciente sienta incomodidad o dolor, o que sufra un traumatismo.

Nota: Los procedimientos de RM estdn contraindicados en usuarios de
implantes cocleares CLARION (C1 y CllI). Para obtener informacién relativa
al uso de RM con los implantes cocleares HiRes 90K, HiRes 90K Advantage
y HiRes Ultra, péngase en contacto con el servicio de asistencia técnica de
Advanced Bionics.

El tiempo minimo recomendado tras la cirugia del implante antes de some-
terse a exploraciones de RM es de 2 a 4 semanas para que la inflamacién
disminuya.

No se recomienda realizar una RM si el paciente tiene fiebre.

PRECAUCION:

* Durante el procedimiento de RM, es posible que experimente dolor, presién
o incomodidad. Si esto sucede, avise al médico.

Consulte al médico antes de la RM para determinar si las ventajas de este
procedimiento son superiores a las que ofrecen otras técnicas de diagnéstico
por imdgenes.

& Informacién de seguridad de RM:

Las pruebas han demostrado que el implante coclear HiRes Ultra 3D tiene
compatibilidad condicionada con la RM. Los usuarios bilaterales y unilaterales
de este dispositivo pueden someterse de manera segura a exploraciones con un
sistema de RM de bobina en cuadratura de paso cerrado horizontal que cumpla
las siguientes condi

Intensidad del campo de RM 15T 30T
Gradiente de campo espacial maximo 20 T/m
Campo de gradiente RMS 34,47T/s
Velocidad de precesién méxima 200 T/m/s
SAR promediada maxima de todo el cuerpo 2,0 W/kg 2,0 W/kg
SAR promediada mdxima de la cabeza 3,2 W/kg 2,6 W/kg

Cuando se prueba en condiciones de exploracion definidas anteriormente,
se espera que el implante coclear HiRes Ultra 3D produzca un aumento
madximo de temperatura de <3 °C después de 15 minutos de exploracién
continuaa 3,0T.
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Nota: Es posible que los pacientes perciban sensaciones auditivas durante
la exploracién. Es recomendable asesorar al paciente adecuadamente antes
de realizar la RM. Es posible reducir la probabilidad y la intensidad de las
sensaciones auditivas si se seleccionan secuencias con una tasa de absorcién
especifica (SAR) menor y tasas de gradientes mas lentas.

En las pruebas de RM, el rango medido del radio del artefacto de la imagen que se
extiende desde el implante coclear HiRes Ultra 3D para secuencias de eco de gradiente
y espin y todos los planos de las imdgenes es el siguiente:

Artefacto a una intensidad del campode RM de 3,0 T

Implantado Imén Rango del artefacto
Unilateralmente En su sitio 5,5-6,9 cm

Retirado 1,4-4,2 cm
Bilateralmente En su sitio 6,1-7,4 cm

Retirado 1,9-6,9 cm

Artefacto a una intensidad del campode RM de 1,5T

Implantado Imén Rango del artefacto
Unilateralmente En su sitio 4,1-6,5cm

Retirado 2,4-32 cm
Bilateralmente En su sitio 5,7-8,2 cm

Retirado 3,4-4,1 cm

Nota: Para casos que se beneficiarian clinicamente de artefactos reducidos
del dispositivo (por ejemplo, en algunos escdaneres de cuello o de cabeza),
el imdn interno se retira quirdrgicamente y probablemente se remplace con
el tapon temporal no magnético antes de que el usuario se someta a un
procedimiento de RM. El implante coclear HiRes Ultra 3D puede soportar
5 ciclos de sustitucion.

Para obtener informacién adicional sobre el uso de un escdner de RM con el
implante coclear HiRes Ultra 3D, péngase en contacto con el servicio técnico
de Advanced Bionics en technicalservices@advancedbionics.com, llamando
al 1-877-454-5051, o visite www.advancedbionics.com/mri

PRECAUCIONES:

* Descarga electrostatica (DES): se sabe que la electricidad estdtica puede dafar
los componentes electrénicos sensibles como los que se usan en el sistema de
implante coclear. Se deben evitar las situaciones en las que se generen niveles altos
de electricidad estdtica. Se puede obtener mas informacion en las instrucciones de
uso suministradas en los componentes externos del sistema. Si existe electricidad
estdticq, los usuarios de implantes cocleares pueden reducir con seguridad su efec-
to si tocan a una persona o un objeto con los dedos antes de que dicha persona u
objeto entre en contacto con el sistema del implante.

Teléfonos celulares digitales: el uso o la cercania con alguien que use
un teléfono celular digital puede causar interferencia en el sistema. Si se
producen tales interferencias, los usuarios pueden apagar el procesador
de sonido o situarse a mayor distancia del teléfono. Antes de comprar un
teléfono celular digital, los usuarios deben evaluar si interferird en su sistema.
No se ha advertido tal interferencia con los teléfonos celulares méviles que
emplean tecnologia analégica.

Ingestién de piezas pequefas: los componentes externos del sistema del
implante contienen piezas pequefas que podrian ser perjudiciales si se tragan.

Detectores de metales en aeropuertos o en controles de seguridad: los detec-
tores de metales, las maquinas de rayos X y los escaneres de seguridad no
danaran el implante ni el procesador de sonido. No obstante, se debe recordar
a las personas con implantes cocleares que su paso por los detectores de
metales podria activar la alarma del detector. Se recomienda a los usuarios
llevar su “Tarjeta de identificacion de emergencia” en todo momento. También
es posible que los usuarios de implantes cocleares oigan un sonido distorsio-
nado debido al campo magnético que se origina alrededor de la puerta del
escdner de seguridad o del escaner de mano. Si se disminuye el volumen del
procesador de sonido antes de atravesar los detectores de seguridad, dichos
sonidos, si se producen, no resultardn demasiado intensos ni molestos.

Interferencia electromagnética: quienes trabajan con RF pueden estar
expuestos a una mayor interferencia. En presencia de interferencia electro-
magnética de alta intensidad, es posible que experimente pérdida de sonido.
Si se produce, apdrtese del drea o deje de usar temporalmente el sistema;
para ello, extraiga la antena receptora.



¢ Fuentes electromagnéticas: se recomienda mantener una distancia minima
de 30 cm (12 pulg.) de los emisores electromagnéticos como RFID (identifica-
dores de radiofrecuencia) y detectores de metales. Se recomienda mantener una
distancia minima de 50 cm (20 pulg.) del emisor de un dispositivo de vigilancia
electrénica de articulos.

® Uso del procesador de sonido de otra persona: los usuarios de implantes
deben utilizar Gnicamente el procesador de sonido que el médico haya
programado especificamente para ellos. El uso de otro procesador de sonido
puede ser ineficaz a la hora de proporcionar informacién sonora y puede
causar molestias fisicas.

® Actividad fisica: cuando se realicen actividades fisicas con posibilidad de
traumatismo o impacto, se deben tomar precauciones, como el uso de un
casco protector, para reducir el riesgo de que el dispositivo interno se dafie.

INFORMACION ADICIONAL:
Interferencia electromagnética:

El implante coclear HiRes Ultra 3D emplea un transmisor de telemetria de
retorno de datos intermitentemente cifrado que utiliza una sefial de frecuencia
modulada de 10,7 MHz. Esta es una tecnologia de acoplamiento inductivo de
campo cercano.

COMUNICACION INALAMBRICA ENTRE EL PROCESADOR Y EL IMPLANTE:

La bobina inductiva de la antena receptora externa y el implante son dispositivos
acoplados de induccién y, como tales, requieren una proximidad de menos de unos
12 mm para proporcionar energia y sefial al implante. La energia se transfiere a
49 MHzy el implante la rectifica. La telemetria se codifica a una velocidad de datos
de 1,11 megabits por segundo mediante codificacion de sefial de alimentacion, ya
sea OOK (codificacién activada/desactivada) o ASK (codificacién de cambio de
amplitud) con paridad. Los requisitos de alimentacion varian de un usuario a otro
debido a la separacién de la bobina inductiva y varia de ~1 mW a ~40 mW para
un 100% de cobertura (incluidas todas las estrategias). Tenga en cuenta que esa es
la energia de presion salida de RF que se proporciona a la UHP (antena receptora).
El implante coclear HiRes Ultra 3D emplea un transmisor de telemetria de retorno
de datos intermitentemente cifrado que utiliza una sefial de frecuencia modulada
de 10,7 MHz. Esta es una tecnologia de acoplamiento inductivo de campo cercano.

ESTUDIOS CLINICOS:

El implante coclear HiRes Ultra 3D es compatible con la familia HiResolution
de estrategias de procesamiento de sonido HiRes, HiRes con Fidelity 120
(HiRes 120) y ClearVoice.

Resultados de seguridad:

Elimplante coclear HiRes Ultra 3D es una nueva presentacion de los componentes
electrénicos implantables disponibles en el mercado de HiRes 90K y HiRes 90K
Advantage en una nueva carcasa que reduce el tamafo de los componentes
implantados y simplifica el procedimiento quirdrgico. Se llevé a cabo un estudio
clinico del HiRes 90K con el electrodo HiFocus. Los datos clinicos de 41 pacientes
con HiRes 90K (37 adultos y 4 nifios) a los que se implantaron electrodos HiFocus
en Canadd y Europa no indicaron inquietudes con respecto al nuevo implante
mds pequefio. Se llevé a cabo un estudio clinico posterior con el HiRes 90K y el
electrodo HiFocus Helix solo en adultos. Helix es una modificacién del electrodo
HiFocus altamente precurvado que permite una colocacién cerca del modiolo.
Los datos clinicos de 22 adultos implantados con Helix en Canadd y Europa no
indicaron inquietudes de seguridad sobre el electrodo Helix. El electrodo Helix se
aprobé para nifios, de 12 meses a 17 afios de edad, sin datos clinicos dado que el
disefo de Helix es solo una modificacion menor del electrodo HiFocus y porque no
fue posible generalizar los resultados de seguridad de los adultos en la poblacién
pedidtrica ya que la céclea tiene tamafio adulto en el momento del nacimiento. Se
produijeron los siguientes eventos adversos.

HiRes 90K con electrodo HiFocus

Pérdida de liquido cefalorraquideo durante la cirugia: un paciente adulto con
una anomalia coclear presenté pérdida moderada de liquido cefalorraquideo.
No se produjo una pérdida posterior después del sellado de rutina de la
cocleostomia.

Complicaciones en la ubicacién del implante o del imdn: se produjeron compli-
caciones en el lugar de la incision del implante inmediatamente después de la
cirugia en tres pacientes (dos adultos y un nifo). Los sintomas desaparecieron
en dos pacientes (un adulto y el nifo) y se estan desapareciendo en el tercer
paciente después de un tratamiento con antibiéticos. Dos pacientes presentaron
complicaciones en el sitio del iman. El problema se solucioné en uno de ellos.
En el otro paciente se formé una Glcera de presién que gener6 protrusion, por lo
que fue necesario retirar el iman. Finalmente fue necesario extraer el dispositivo.
El paciente recibird otro implante una vez que se resuelva la dlcera.

Efectos vestibulares: un paciente mayor con antecedentes de episodios signif-
icativos de pérdida del equilibrio y varios otros problemas médicos informé
sintomas vestibulares graves después de la cirugia que han desaparecido.

Acufenos: dos pacientes informaron acufenos postoperatorios. Un paciente,
cuyos sintomas desaparecieron, también experimenté los sintomas en la etapa
prequirargica. El otro paciente no tenia antecedentes de actfenos prequirdrgi-
cos y atin no se ha sometido a la evaluacién de seguimiento.

No se produjeron fallas en el dispositivo ni un mal funcionamiento importante
en este grupo del estudio.

HiRes 90K con electrodo HiFocus Helix

No se produjeron complicaciones quirargicas o médicas significativas en los
22 pacientes que recibieron un implante con el dispositivo HiRes 90K con
electrodo Helix. Los comentarios de los cirujanos a través del cuestionario
no revelaron inquietudes significativas relacionadas con la manipulacién o la
colocacién quirargica del dispositivo Helix. Dieciocho pacientes con datos en
la programacién inicial del dispositivo indicaron que los umbrales, los niveles
auditivos mas confortables y los rangos dindmicos eran los esperados. No se
produjeron fallas ni malos funcionamientos importantes del dispositivo.

En resumen, la incidencia de complicaciones médicas y quirtrgicas del HiRes
90K con electrodo HiFocus y del HiRes 90K con electrodo HiFocus Helix fue
similar a la observada en el ensayo clinico IDE del ClI-HiRes.

Resultados de eficacia:

HiRes 90K con electrodo HiFocus: el Hires 90K es una nueva presentacion de
los componentes electrénicos del implante Cll y ofrece las mismas estrategias
de estimulaciéon y los mismos pardmetros de programacion que el Cll. Dado
que los componentes electronicos del implante HiRes 90K son bdsicamente
iguales a los del implante ClI, se esperaba que los resultados de los pacientes
con el HiRes 90K fueran similares a los obtenidos con el implante ClI.

Para verificar que los resultados fueran similares entre los envoltorios de implantes,
se reunieron datos clinicos de 41 pacientes que usaban HiRes 90K (37 adultos
y 4 nifos) en Canadd y Europa. Los resultados demostraron que la ventaja de la
percepcion del habla del HiRes 90K fue similar a la ventaja que se observé durante
el ensayo clinico del Cll con procesamiento de sonido HiResolution (HiRes™), asi
como la ventaja que experimentaron los participantes de un estudio en curso pos-
terior a la comercializacion del Cll y del procesamiento de sonido HiRes.

Se comparé un conjunto de pacientes adultos con el HiRes 90K con un sub-
conjunto de pacientes adultos que participaron en el ensayo clinico IDE del
Cll HiRes sobre la base de las capacidades de reconocimiento de palabras
al cabo de un mes (puntuaciones de CNC). Los resultados de percepcion
del habla del subconjunto de HiRes 90K después de un mes (n = 23) y de
tres meses (n = 13) fueron similares a los de los pacientes comparados en el
ensayo clinico IDE del Cll HiRes (n = 23). No fue posible distinguir la distribu-
cién y el rango de las ventajas del subconjunto de pacientes con HiRes 90K
y el grupo de pacientes comparado del ensayo clinico IDE del Cll HiRes en
las mediciones de prueba y a lo largo del tiempo. Ademds, la distribucién y el
rango de la ventaja del subconjunto de pacientes con HiRes 90K fue similar a
la de 20 adultos con implantes consecutivos con resultados de seguimiento en
el estudio actual posterior a la comercializacién del Cll y del procesamiento de
sonido HiRes. Por lo tanto, estos resultados indican que la eficacia del HiRes
90K y del Cll son similares.

En resumen, la comparabilidad clinica de la seguridad y la eficacia entre el
HiRes 90Ky el Cll excluyé la necesidad de un ensayo clinico independiente del
dispositivo HiRes 90K en Estados Unidos.

Puntuaciones medias de percepcién del habla de los participantes con ren-
dimiento bajo, medio y alto al mes y a los tres meses del implante de adultos
con HiRes 90K, el grupo comparado de adultos del ensayo IDE del Cll y los
adultos del estudio en curso posterior a la comercializacién del HiRes.

Palabras de CNC al mes

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<20 %) 5% 5% 2%
Moderado (20-40 %) 26 % 26 % 27 %
Alto (>40 %) 53 % 53 % 42 %

n 23 23 20

Palabras de CNC a los tres meses

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<20 %) 5% 10 % 5%
Moderado (20-40 %) 27 % 28 % 27 %
Alto (>40 %) 60 % 49 % 49 %

n 13 13 13




Oraciones del HINT en ambientes tranquilos: Un mes

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<40 %) 15% 1% 9%
Moderado (40-70 %) 54 % 52 % 57 %
Alto (>70%) 89 % 89 % 82 %

n 23 23 20

Oraciones del HINT en ambientes tranquilos: Tres meses

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<40 %) 10 % 17 % 18 %
Moderado (40-70 %) 56 % 48 % 55%
Alto (>70%) 92 % 82 % 84 %

n 13 13 13

Oraciones del HINT en ambientes ruidosos (+10 dB SNR): Un mes

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<40 %) 9% 5% 1%
Moderado (40-70 %) 46 % 56 % 61 %
Alto (>70%) 95 % 72 % 86 %

n 23 22 18

Oraciones del HINT en ambientes ruidosos (+10 dB SNR): Tres meses

Grupo de rendimiento 90K IDE del ClI PMS
Bajo (<40 %) 11 % 13% 18 %
Moderado (40-70 %) 50 % 43 % 47 %
Alto (>70%) 82 % 76 % NA
n 13 12 11

HiRes 90K con electrodo HiFocus Helix

Los resultados de percepcion del habla de adultos que usan el HiRes 90K y el
electrodo HiFocus Helix que han llegado a los intervalos de un mes (n = 19) y
tres meses (n = 10) después del implante fueron similares a los resultados de
los adultos del ensayo clinico IDE del ClI-HiRes.

Puntuaciones medias de percepcién oral de adultos que usan el HiRes 90K y
HiFocus Electrodo Helix

HINT en ambientes | HINT en ambientes
Palabras de CNC tranquilos ruidosos
Intervalo Tmes | 3meses | 1 mes | 3meses | 1 mes | 3 meses
de prueba
Media 420% | 459% | 695% | 763% | 340% | 523 %
Desv. 1 539% | 209% | 301% | 238% | 262% | 269%
estandar
N 18 10 19 10 19 10

ESTUDIOS CLINICOS: Dispositivos Cll y Cl

Se han llevado a cabo ensayos clinicos con dos sistemas de implantes cocleares
CLARION anteriores: el CLARION ClI Bionic Ear (“CIl”) con procesamiento de
sonido HiResolution (HiRes) y el implante CLARION de primera generacion
(“Cl") y sus respectivas estrategias de procesamiento de sonido. Se realizé un
ensayo clinico del implante Cll en adultos con aparicién postlingual de pérdida
auditiva severa a profunda. Los resultados del ensayo clinico para nifos, de
12 meses a 17 afios de edad, se obtuvieron con el implante Cl de primera
generacion. No se realizé un ensayo clinico del Cll con el procesamiento de
sonido HiRes en nifios.

Durante los ensayos clinicos, se implanté el electrodo HiFocus con un compo-
nente complementario llamado posicionador. Con el implante Cl, el posicio-
nador se inserté detrds de la matriz de electrodos para el propésito previsto
de colocar el electrodo mds cerca del nervio auditivo. Con el implante ClI
Bionic Ear se usé un disefio modificado que tenia el posicionador conectado
al electrodo para simplificar los procedimientos quirdrgicos. La comparacion
de los datos de seguridad y eficacia demostré que el tipo de electrodo (con el
posicionador insertado de manera independiente o conectado al electrodo) no
afectaba significativamente los resultados de seguridad o eficacia.
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El implante CLARION ClI Bionic Ear ya no se distribuye con el posicionador, y el
sistema Harmony HiResolution Bionic Ear no incluye un posicionador. Los datos
obtenidos de los pacientes del ensayo clinico de HiFocus y HiRes que no recibi-
eron el posicionador (20 adultos y 37 nifios) y los datos retrospectivos de otros
pacientes a los que se les implanté el electrodo HiFocus sin el posicionador (del
registro de pacientes de Advanced Bionics, 33 adultos y 45 nifios) indicaron que
no hay inquietudes inusuales sobre seguridad y eficacia asociadas a la ausencia
del posicionador. (Los pacientes debian recibir un posicionador pero, en la mayoria
de los casos, las anomalias y alteraciones cocleares encontradas en el momento de
la cirugia descartaron su uso.) Especificamente, la incidencia de complicaciones
médicas y quirargicas, o relacionadas con el dispositivo, es similar a la de los paci-
entes del ensayo clinico de HiFocus a quienes se les implanté un posicionador. Es
mads, los resultados de eficacia de los pacientes que no recibieron un posicionador
no se pueden distinguir de aquellos de los pacientes del ensayo clinico de HiFocus
a quienes se les implanté un posicionador, lo que indica que no existe una reduc-
cién sistematica de la eficacia asociada a la ausencia de posicionador. De manera
similar a todas las poblaciones de ensayos clinicos, los pacientes a quienes no se
les implanté el posicionador obtuvieron una ventaja clinica de sus implantes que
fue coherente con sus datos demogrdficos en el momento de la implantacion.
Sin embargo, no se ha establecido el efecto independiente del posicionador.
Actualmente, se estd llevando a cabo un estudio posterior a la comercializacion.

Resultados de seguridad en adultos

Los pacientes recibieron el implante Cll Bionic Ear, que inicialmente se aprobé
para distribucién comercial cuando se programé para funcionar como el
implante Cl de primera generacion. Se llevé a cabo un ensayo clinico posterior
para evaluar el software que habilita las capacidades de procesamiento de
sonido HiResolution y de transmisién de sefial del implante Cll Bionic Ear.

Los datos de seguridad corresponden a 80 adultos con implantes en América del
Norte con el implante ClI Bionic Ear (electrodo HiFocus con posicionador conect-
ado) durante el ensayo clinico. Se produjeron los siguientes eventos adversos en
relacion con el uso del dispositivo.

Complicaciones médicas y quirtrgicas

® Efectos vestibulares: cinco pacientes (5/80, 6,3 %) informaron sintomas vestibulares
(mareos o sensacion de estar dando giros) después de la cirugia. Dos de los cinco
pacientes también experimentaron esos sintomas antes de la cirugia. Los sintomas
estdn mejorando en uno de los pacientes, mientras que no se han recibido mas
informes del segundo paciente que presenté sintomas graves aproximadamente
seis meses después de la colocacién del implante. Tres de los cinco pacientes no
experimentaron sintomas en la etapa prequirdrgica. Dos de los pacientes presen-
taron sintomas leves que han desaparecido y el tercer paciente presenté sintomas
graves con estado actual desconocido, ya que el paciente se retir6 del estudio.

* Acufenos: treinta y ocho pacientes (38/80, 47,5 %) experimentaron actfenos en
la etapa prequirdrgica en el oido en el que se iba a colocar el implante. Treinta y
cinco de estos pacientes (35/38, 92,1 %) no informaron actfenos después de la
cirugia. Se desconoce el estado de los pacientes restantes ya que se retiraron del
estudio después de la cirugia.

Cuarenta y dos pacientes (42/80, 52,5 %) informaron que no experimentaban
acufenos antes de la cirugia en el oido en el que se les coloco el implante. Tres
pacientes (3/42, 7,1 %) informaron actfenos después de la cirugia. Los sintomas
se informaron inicialmente como graves en uno de los pacientes, pero desapare-
cieron. Los sintomas también se resolvieron en otro paciente y se informan como
intermitentes en el tercer paciente.

* Compromiso del nervio facial: dos pacientes (2/80, 2,5 %) presentaron pardlisis
del nervio facial en la etapa postoperatoria y se trataron con esteroides y medica-
mentos antiviricos. Los sintomas desaparecieron parcialmente en un paciente
y no se recibieron mds informes del segundo paciente. Un paciente (1/80,
1,3 %) experiment6 estimulacion del nervio facial que se ha controlado con la
programacién del dispositivo.

* Complicaciones posoperatorias en el lecho quirdrgico: cuatro pacientes (4/80,
5,0 %) experimentaron inflamacién en el lecho quirrgico que desaparecié con
la administracién de antibiéticos topicos. Uno de esos pacientes también presentd
una infeccion en el canal auditivo externo que se resuelve después de un tratamien-
to antibiético. Otro paciente (1/80, 1,3 %) present6 enrojecimiento e inflamacion
en el lecho quirrgico después de un traumatismo que desaparecio sin intervencién
médica. Un paciente (1/80, 1,3 %) present6 un leve desprendimiento superficial de
la piel, del cual se desconoce su resolucién porque el paciente se retir6 del estudio.

Desplazamiento del electrodo: un paciente (1/80, 1,3 %), a quien se le habia
insertado parcialmente la matriz de electrodos durante la cirugia inicial debido
a una extensa osificacion coclear, requirié una cirugia de correccién ya que
la parte no insertada de la matriz parecia haber migrado al espacio del oido
medio. Durante la cirugia de correccién, se advirtié que la parte de la matriz que
originalmente se habia insertado en la coclea ain estaba en su lugar y, por ello,
no se la reubicé ni se la extrajo. Dado que el paciente obtuvo ventajas limitadas
del dispositivo original, se realizdé un nuevo implante en el oido contralateral. El
paciente solo usa el segundo dispositivo.



Complicaciones relacionadas con el dispositivo

Dos pacientes (2/80, 2,5 %) experimentaron fallas en los dispositivos que hic-
ieron necesario reemplazarlos. Uno de ellos se retiré del estudio y el otro obtuvo
una ventaja similar del dispositivo de reemplazo.

Procesamiento de sonido HiResolution (HiRes), forma de onda de estim-
ulacién, cantidad de contactos de electrodos y velocidad de estimulacién.

El procesamiento de sonido HiResolution que ofrece el implante Cll Bionic Ear
es diferente de las estrategias de procesamiento de sonido implementadas
por la generacién anterior de implantes Cl, que tenia 8 circuitos de presion de
salida independientes y 16 contactos en la matriz de electrodos. En contraste,
el Cll tiene 16 circuitos de presion de salida independientes que proporcionan
informacién a 16 contactos en la matriz de electrodos.

Para el procesamiento de sonido HiRes en el ensayo clinico, se utilizaron los
16 circuitos de presion de salida independientes y los 16 contactos de electrodos,
duplicando asi la cantidad de rutas para transmitir informacién de frecuencia al
nervio auditivo. Ademds, el procesamiento de sonido HiRes transmitié pulsos a altas
velocidades de estimulacion en cada contacto. Las altas velocidades de estimu-
lacién deben (1) representar la informacion sobre sincronizacion precisa en la sefial
de sonido y (2) inducir un patrén de respuestas mds natural en el nervio auditivo, lo
que puede transmitir mds informacion sobre el sonido al cerebro.

Durante el ensayo clinico, el Cll inicialmente estaba programado para funcio-
nar como un dispositivo Cl con estrategias de procesamiento de sonido con-
vencionales (SAS, MPS o CIS) y se evalué a los pacientes después de tres meses
de uso de esas estrategias. Luego, los pacientes utilizaron el procesamiento
de sonido HiRes y se los evalué después de tres meses de uso de HiRes. Al
programarse con el procesamiento de sonido HiRes durante el ensayo clinico,
todos los pacientes utilizaron estimulacién pulsatil con acoplamiento monop-
olar de los 16 contactos de electrodos. La cantidad de contactos utilizados, el
ancho de pulso y el agrupamiento de los contactos determinaron la velocidad
de estimulacion (pulsos por segundo por contacto) que utiliza cada paciente.

Cincuenta y uno de los 80 pacientes alcanzaron el intervalo de prueba del ensayo
clinico del ClI Bionic Ear a los seis meses (intervalo de HiRes a los tres meses). La
cantidad de contactos de estimulacion utilizados y la velocidad de estimulacion
se resumen en la siguiente tabla. En particular, el 92 % de los pacientes utilizaron
13 o0 mds contactos, lo que les dio acceso a la mayor resolucién espectral inde-
pendiente proporcionada por los 16 circuitos de salida. EI 75 % de los pacientes
usé velocidades de estimulacion que superaban los 2900 pulsos por segundo por
contacto. Las velocidades de estimulacion tan altas se han disefiado para inducir
un patrén de respuesta mds natural en el nervio auditivo que las velocidades mas
bajas utilizadas en los implantes cocleares de la generacion anterior.

Pardmetros de estimulacién HiRes para pacientes adultos (n = 51)

Reconocimiento de oraciones en ambientes tranquilos, solo con audicién
(sin lectura de labios) después de seis meses de uso del dispositivo CLARION
(tres meses de uso de HiRes): Palabras consonante-nicleo-consonante (CNC)

Media Mediana | Desviacion estandar Rango n

50 % 48 % 25% 0-94 % 51

Después de seis meses de uso del implante (tres meses de uso de HiRes):

* Casi la mitad (25/51, 49 %) de los participantes reconoci6 el 50 % o mds
de estas palabras dificiles.

* Mas de un tercio (20/51, 39 %) de los adultos reconoci6 el 60 % o mds de
las palabras.

Reconocimiento de oraciones faciles en ambientes tranquilos, solo con
audicién (sin lectura de labios) después de seis meses de uso del dispositivo
CLARION (tres meses de uso de HiRes): Test de oraciones cotidianas CID

Media
84 %

Mediana
95 %

Desviacion estandar

26 %

Rango n

0-100 % 51

Después de seis meses de uso del implante (tres meses de uso de HiRes):
* EI 90 % de los adultos (46/51) reconocié el 50 % o mas de las palabras.
* Tres cuartos de los adultos (38/51, 75 %) reconocié6 el 80 % o mas de las

palabras.

Reconocimiento de oraciones dificiles en ambientes tranquilos, solo con audicién
(sin lectura de labios) después de seis meses de uso del dispositivo CLARION (tres
meses de uso de HiRes): Prueba de inteligibilidad en ruido (HINT)

Media Mediana | Desviacion estandar

89 %

Rango n

80 % 25 % 0-100 % 51

Después de seis meses de uso del implante (tres meses de uso de HiRes):
* EI 90 % de los adultos (46/51) reconocié el 50 % o mas de las palabras.

* Dos tercios de los adultos (32/51, 63 %) reconoci6 el 80 % o mds de las
palabras.

Reconocimiento de oraciones dificiles con ruido ambiente, solo con audicién

Resultados de eficacia de HiRes en adultos

Los resultados de eficacia corresponden a los datos de 51 de los 80 pacientes que
habian llegado al intervalo de prueba a los seis meses. Se realizé la adaptacion
inicial de los pacientes con las estrategias de procesamiento de sonido de la
generacion anterior (convencional) y se los evalué después de tres meses de uso,
tras los cuales se realizé la adaptacion con el procesamiento de sonido HiRes y
se los evalué nuevamente después de tres meses de uso (aproximadamente seis
meses de experiencia con el dispositivo). Se evalué el reconocimiento de palabras,
el reconocimiento de oraciones faciles y el reconocimiento de oraciones dificiles
en ambientes tranquilos y ruidosos (todo sin lectura de labios) después de seis
meses de uso del dispositivo (tres meses de uso de HiRes).

La edad media en el momento del implante de los 51 adultos con sordera en
etapa postlingual fue de 55 afios. La duracién media de la pérdida auditiva
severa a profunda fue de 12 afos.

(sin lectura de labios) después de seis meses de uso del dispositivo CLARION
Cantidad de 2900- (tres meses de uso de HiRes): Test de inteligibilidad en ruido (relacién senal/
<2900 pps >5000 pps A . 9
cor'\todos'ije por contacto 5000 pps por por contacto Total ruido de +10 dB)
estimulacion contacto
6 2% 2% 4% Media Mediana | Desviacion estandar Rango n
8 2% 29% 61 % 65 % 28 % 0-100 % 51
10 2% 2%
Después de seis meses de uso del implante (tres meses de uso de HiRes):
13 4% 4% 8%
S * Mas de dos tercios de los adultos (35/51, 69 %) reconoci6 el 50 % o mas de
14 2% 8% 4% 14% las palabras en este ambiente sonoro dificil.
1 2% 2% 2% 6%
> - - 2 - ¢ Casi un tercio de los adultos (16/51, 31 %) reconoci6 el 80 % o mas de las
16 15 % 41 % 8 % 64 % palabras en este ambiente sonoro dificil.
Total 25% 57 % 18 % Preferencia de procesamiento de sonido

Cincuenta de 51 pacientes completaron un cuestionario de preferencia
después de seis meses de uso del implante (tres meses de procesamiento de
sonido convencional y tres meses de uso de HiRes).

* EI 90 % de los pacientes (45/50) prefiri6 el procesamiento de sonido HiRes
al procesamiento de sonido convencional.

* Los pacientes mostraron mayor preferencia por el procesamiento de sonido
HiRes que por el procesamiento de sonido convencional. En una escala de
1 (preferencia baja) a 10 (preferencia alta), la calificacién de preferencia
media para los pacientes que prefirieron el procesamiento de sonido HiRes
fue de 8,5 (rango 4-10) en comparacién con una calificacién media de 5,3
para los pacientes que prefirieron el procesamiento de sonido convencional
(rango 1-8).



¢ De los 45 pacientes que prefirieron el procesamiento de sonido HiRes:
- EI 91 % manifest6 que la calidad del habla era mejor
- EI 84 % manifesté que el habla era mas facil de comprender en un ambi-
ente tranquilo al conversar con una persona
- EI 80 % manifesté que podia conversar mejor por teléfono
- EI 78 % manifesté que era mas facil comprender el habla al conversar en
un grupo pequefo
- EI 71 % manifest6 que el habla sonaba mas natural
- EI 60 % manifesté que la masica sonaba mejor
- EI 47 % manifesté que era mas facil comprender el habla en ambientes
ruidosos
En la visita de seguimiento de 12 meses, tres de los cinco pacientes que inicial-
mente prefirieron el procesamiento de sonido convencional manifestaron una
preferencia por HiRes. De este modo, el 96 % (48/50) de los pacientes prefirié
el procesamiento de sonido HiRes al procesamiento de sonido convencional.

Mejora previa y posterior al implante después de seis meses de uso del dispositivo
CLARION

Se evalué el reconocimiento de palabras, el reconocimiento de oraciones faciles y
el reconocimiento de oraciones dificiles en ambientes tranquilos y ruidosos (todo sin
lectura de labios) antes de la cirugia con audifonos y después de seis meses de uso
de CLARION (3 meses de uso de HiRes). Se consider6 que una diferencia positiva
entre las puntuaciones posteriores y anteriores al implante representaba una mejora
clinicamente significativa si la diferencia era igual o superior al 20 %. De manera sim-
ilar, se consideré que una disminucién entre las puntuaciones anteriores y las pos-
teriores al implante que equivalia o excedia el 20 % representaba una disminucién
clinicamente significativa. Una diferencia entre las puntuaciones anteriores y poste-
riores al implante inferiores al 20 % no se consideré un cambio en el rendimiento.

Mejora sig- si Disminucién
A in cam- o No se pudo
nificativa bios significativa caleular (n)*
(%, n) (%, n)
85 % 15% o
Palabras de CNC (40/47) (7/47) 0% (0/47) 4
Oraciones CID 90% g% 4/48)| 2% (1/48) 3
(43/48)
Oraciones del 94 %
HINT en ambientes 48/5°] 6% (3/51)] 0% (0/51) 0
tranquilos ( )
Oraciones del
N 84 % 16 %
HINT en ambientes (36/43) (7/43) 0 % (0/43) 8
ruidosos

* No se encuentran disponibles las puntuaciones previas ni posteriores a la cirugia.

Todos los pacientes excepto dos mostraron mejoras clinicamente significativas
en una o mas de las mediciones de eficacia. Uno de los dos pacientes dem-
ostré una disminucién significativa en las oraciones CID, con una mejora no
significativa en las otras tres pruebas. La disminucién en la capacidad de recon-
ocimiento de oraciones CID no refleja una disminucién en el rendimiento del
oido del implante, sino la ausencia de contribucién del oido sin implante, que
probablemente haya aumentado el rendimiento prequirargico. El otro paciente
es una persona mayor, lleva mds tiempo con sordera y solo se le ha insertado
parcialmente el electrodo debido a osificacién coclear.

Mejora del procesamiento de sonido convencional al procesamiento de sonido
HiResolution

Se evalué el reconocimiento de palabras, el reconocimiento de oraciones
faciles y el reconocimiento de oraciones dificiles en ambientes tranquilos y
ruidosos (todo sin lectura de labios) después de usar estrategias de proces-
amiento de sonido convencionales durante tres meses y después del uso del
procesamiento de sonido HiRes durante tres meses. La mejora media del
rendimiento del procesamiento de sonido convencional al procesamiento de
sonido HiRes fue estadisticamente significativa en todas las medidas, a pesar
de que el disefo del estudio no permite determinar si el procesamiento de
sonido HiRes fue el Gnico responsable de la mejora.

ESTUDIOS CLINICOS: HiRes Fidelity 120™ (para Sy P)

La flexibilidad de la plataforma electrénica del sistema HiResolution Bionic Ear
(implantes Cll y HiRes 90K) permite la evolucion constante del procesamiento de
sonido, lo que permite a los pacientes acceder a nuevas caracteristicas a través de
las actualizaciones de software. Una caracteristica opcional, HiRes Fidelity 120,
implementa la regulacion de corriente activa. En teoriq, la regulacion de corriente
activa puede suministrar informacién espectral adicional entre pares de electrodos
adyacentes a través de la estimulacion simultdnea correctamente ponderada de
cada electrodo del par durante cada ciclo de procesamiento.

HiRes Fidelity 120 ofrece la posibilidad de elegir entre 120 bandas espectrales Gni-
cas para la estimulacion si los 16 electrodos estan activados. Una banda espectral
es producto del filtrado de la sefial sonora de entrada y se asigna a una direccion
o ubicacion diferenciada a lo largo de la matriz de electrodos para la estimulacion.
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Cada electrodo del par define un limite de frecuencia para las bandas espectrales
asignadas. Se elige una banda espectral para cada par de electrodos entre ocho
bandas espectrales disponibles durante cada ciclo de procesamiento. Asi pues,
para cada ciclo de estimulacion a lo largo de toda la matriz de electrodos, se puede
seleccionar un maximo de 15 bandas espectrales para la estimulacion de entre un
total de 120 bandas espectrales (8 bandas espectrales x 15 canales de presién de
salida de salida = 120 bandas espectrales). Cada electrodo o par de electrodos se
puede estimular de manera simultdnea o secuencial. Todos los electrodos activados
se estimulan en cada ciclo de procesamiento, suministrando asi el espectro captura-
do en cada ciclo a lo largo de la matriz de electrodos.

Programacién de HiRes con HiRes Fidelity 120
(No es programable con el procesador HiRes Auria™)

HiRes Fidelity 120 y HiRes Optima estdn aprobados para su uso en pacientes
adultos y pedidtricos mayores de 12 meses.

Se llevé a cabo un estudio clinico de HiRes Fidelity 120 en dos etapas. En la
Fase |, se realizaron pruebas en 37 adultos con implantes Cll o HiRes 90K con
HiRes original y nuevamente después de usar HiRes Fidelity 120 durante un mes.
Dos de los participantes tenian implantes bilaterales y se realizaron evaluaciones
independientes en cada oido. La duracién promedio del uso del implante fue
de 3,0 afios en el momento del estudio. En la Fase ||, se realizaron pruebas en
26 adultos con implantes Cll o HiRes 90K con HiRes original y nuevamente
después de usar HiRes Fidelity 120 durante tres meses. La duracion promedio del
uso del implante en el segundo grupo fue de 2,6 afios en el momento del estudio.

Resultados de seguridad

Debido a que el estudio clinico se realizé con adultos a los que se habian colo-
cado implantes anteriormente, no se informaron complicaciones médicas o
quirargicas. Un participante de la Fase Il experimenté mareos que no estaban
relacionados con el dispositivo. Otros dos participantes de la Fase Il informaron
sensaciones de sonidos poco placenteros después del implante HiRes Fidelity
120 que desaparecieron con una reprogramacion.

Resultados de eficacia

Fase |

Durante la Fase |, se evaluaron las ventajas de HiRes Fidelity 120 mediante el uso
de medidas de reconocimiento del habla y valoraciones de calidad de sonido/
musica. Los sujetos se evaluaron en el periodo inicial con el sistema HiRes original y
un mes después con HiRes Fidelity 120. (El reconocimiento de oraciones de AzBio
en ambiente tranquilo se evalué en dos niveles, 55 y 65 dB SPL. El reconocimiento
de oraciones de AzBio en ruido se evalué con dos tipos de ruido: ruido en espectro
verbal y murmullo de multitransmisor).

Resumen de los resultados de percepcién verbal en la Fase | para HiRes
(periodo inicial) frente a HiRes Fidelity 120 (un mes).

AzBio en ambientes AzBio en ambientes
Palabras de CNC tranquilos tranquilos
(55 dB SPL) (65 dB SPL)
HiRes . o HiRes . o HiRes ) -
Interval ) HiRes Fidell ) HiRes Fidell ) HiRes Fidel
el s (1T i [T i [0
prueba inicial) (1 mes) inicial) (1 mes) inicial) (1 mes)
Media | 59,8% 69,7 % 74,3 % 774 % 77,7 % 822%
Desv. [ 9099 | 199% | 230% | 206% | 22% | 188%
estandar
Rango | 892% 22-96% | 14-99% | 9-100 % 17-99% | 14-100 %
n* 34 35 32 34 35 35
AzBio en ambientes ruidosos AzBio en ambientes ruidosos
(espectro verbal) (murmullo de multitransmisor)
Intervalo de HiRes HiRes Fidelity 120 HiRes HiRes Fidelity 120
prueba | (periodo inicial) (1 mes) (periodo inicial) (1 mes)
Media 64,1 % 67,2% 584 % 57,5%
Desvd'jf‘d”' 245% 240% 197 % 249%
Rango 596 % 997 % 18-88 % 1-97 %
n* 29 31 34 34

*No todos los sujetos proporcionaron datos en todos los intervalos. El nimero
maximo de puntos de datos en cualquier intervalo podia ser 36 (32 sujetos con
implantes unilaterales y 2 con implantes bilaterales).

Nuamero de sujetos de la Fase | que muestran una mejora o una disminucién
clinicamente significativas en las puntuaciones de percepcién verbal entre el
periodo inicial con HiRes y a un mes con HiRes Fidelity 120.



Cantidad de sujetos que muestran una mejora o una disminucién clinica-

AzBio en ambientes

5
tranquilos (65 dB SPL) 5/35 (14 %)

11353%) | 29/35 (83 %)

AzBio en ambientes

ruidosos (espectro verbal) 3/29(10%)

3/29 (10%) | 23/29 (79 %)

d Medid.u' : M'e.joro' D'isr‘rlli'nuclién . . mente significativas en las puntuaciones de percepcién verbal entre el perio-
e reconocimiento significativa significativa Sin cambios do inicial HiR los 3 HiRes Fidelity 120.
del habla (>20 %) (220 %) o inicial con HiRes y a los 3 meses con HiRes Fidelity X
Palabras de NG 7133 (21 %) 033 0 %) 26/33 (79 %) de r C\Ae(?i:io nto del Mejora significativa Diis:;inuiii\fm Sin cambi
AzBio en ambientes e :‘;:blqe ° (220%) 5?3280%)0 i .
N ilos (55 dB SPL) 4/32 (13 %) 2/32 (6 %) 26/32 (81 %)
ranquros Palabras de CNC 1/26 (4 %) 1/26 (4 %) 24/26 (92 %)

HINT en ambientes

5
tranquilos 4/26 (15 %)

126 (4%) | 21/26 (81 %)

HINT en ruido fijo* 5/25 (20 %) 125 (4 %) | 19/25 (76 %)

AzBio en ambiente
ruidoso (murmullo de
multitransmisor)

3/349%) | 3/34(9%) | 28/34 (82 %)

Veinte sujetos informaron una preferencia por el procesamiento HiRes o por
HiRes con Fidelity 120 en la evaluacién a un mes. De los 20 participantes que
respondieron, 15 (75 %) prefirieron HiRes Fidelity 120, mientras que cinco (25 %)
prefirieron el sistema HiRes original.

Fase Il

Durante la Fase Il, se evaluaron las ventajas de HiRes Fidelity 120 mediante
el uso de medidas de reconocimiento del habla, valoraciones de calidad de
sonido/musica y cuestionarios. Los sujetos se evaluaron en el periodo inicial
con el sistema HiRes original y tres meses después con HiRes Fidelity 120.
Los resultados del habla mostraron un rendimiento equivalente en el recon-
ocimiento de palabras (prueba de palabras de CNC) y el reconocimiento de
oraciones en ruido. (El reconocimiento de oraciones en ruido se evalué de dos
maneras. Primero, se presentaron oraciones de HINT a 60 dB SPL con una
relacién sefal/ruido fija de +8 dB. Estos resultados se presentan como porcen-
taje correcto. En segundo lugar, se fij6 el nivel de ruido y se modificé el nivel de
la oracién de HINT hasta que el sujeto alcanzé una puntuacién correcta del
50 %. Estos resultados se presentan como la SNR en dB. Una SNR mas baja
indica un mejor rendimiento).

Resumen de los resultados de percepcién verbal en la Fase Il para HiRes
(periodo inicial) frente a HiRes Fidelity 120 (3 meses).

Palabras de CNC HINT en ambientes tranquilos
Intervalo de HiRes HiRes 120 HiRes HiRes 120
prueba (periodo inicial) (3 meses) (periodo inicial)| (3 meses)
Media 56,8 % 58,7 % 83,8 % 89,4 %
Pesvestan-|  250% 25% 202 % 13,6 %
Rango 10-92 % 20-96 % 36-100 % 62-100 %
N 26 26 26 26
HINT en ruido fijo .
(+8 dB SNR) HINT adaptativa
Intervalo de HiRes HiRes 120 HiRes HiRes 120
prueba (periodo inicial) (3 meses) (periodo inicial) | (3 meses)
Media 57,6 % 622 % 6,8 dB 6,3dB
Desvestan-|  373% 321% 4,4 dB 5,3 dB
Rango 7-100 % 4-99 % 2,2-18,2dB 0-19,4 dB
N 26 25* 187 187

*No se obtuvieron datos a los tres meses de uno de los sujetos.

“La prueba adaptativa HINT no se usé con todos los sujetos en todas las visitas
ya sea porque el sujeto no alcanzé el criterio de rendimiento en la prueba HINT
en ambientes tranquilos o porque el médico no aplicé la prueba.

*No se obtuvieron datos a los tres meses de uno de los sujetos.

Las clasificaciones de preferencia indicaron que 20 de los 26 sujetos (77 %)
prefirieron HiRes Fidelity 120 sobre HiRes. La intensidad media de preferencia
de los 20 sujetos que prefirieron HiRes Fidelity 120 fue de 8,3 (1 = preferencia
débil, 10 = preferencia fuerte). Catorce de los 20 sujetos calificaron la inten-
sidad de la preferencia como 8 o superiory 11 de ellos la calificaron como 10
(preferencia fuerte).

En resumen, los datos objetivos de la percepcion verbal demostraron que la
mayoria de los sujetos de ambos estudios tuvieron un rendimiento equivalente
a la estrategia del HiRes estandar, con una proporcién menor que demostré
una mejora clinicamente significativa con HiRes Fidelity 120 y una proporcién
adn menor con una disminucién clinicamente significativa en el rendimiento.
Ademas, tanto la mejora como la disminucién en el rendimiento fueron espe-
cificas segun el sujeto, el estimulo y el ruido ambiente. No obstante, las posibles
ventajas de HiRes Fidelity 120 sobre el sistema HiRes estandar, independien-
temente de los resultados del habla, quedé demostrada por la preferencia
general por HiRes Fidelity 120 en ambos estudios y, también, por la intensidad
de preferencia que informaron los sujetos en el estudio de Fase Il (Fase I: pref-
erencia a 1 mes = 75 %; Fase II: preferencia a 1 mes = 88 %, clasificacion de
intensidad = 7,8; preferencia de la Fase Il a 3 meses = 77 %, clasificacion de
intensidad = 8,3). De manera importante, estas clasificaciones indicaron que la
mayoria de los sujetos preferian usar HiRes Fidelity 120 para escuchar masica
y sonidos ambientales, asi como el habla. Los resultados generales indicaron
que HiRes Fidelity 120 es una caracteristica de programacién opcional viable
para algunos adultos con procesadores Cll y HiRes 90K en una diversidad de
entornos sonoros.

ESTUDIOS CLINICOS: ClearVoice

ClearVoice es una nueva caracteristica disefada para mejorar la audicién de los
usuarios del procesamiento de sonido HiRes Fidelity 120 en entornos sonoros
cotidianos dificiles. ClearVoice se adapta automdticamente para mejorar la com-
prension verbal en determinados ambientes ruidosos, como cuando hay un ruido
del ventilador o el ruido de la ruta al conducir un auto. ClearVoice también puede
ser eficaz en una cafeteria o restaurante, de modo que se pueda comprender
mejor a una persona que habla cerca. El disefio de ClearVoice no afecta la com-
prension verbal en ambientes tranquilos.

Se realizé un estudio clinico en 46 adultos que tenian al menos seis meses de expe-
riencia con el procesamiento de sonido HiRes Fidelity 120y, como minimo, capaci-
dades de percepcion verbal moderadas para investigar la seguridad vy la eficacia
de ClearVoice. ClearVoice tiene tres ajustes de ganancia adaptativa que permiten
al usuario seleccionar el ajuste que le proporcione la mejor audicion: bajo, medio
y alto. Se utiliz6 un disefio de estudio cruzado y aleatorizado de dos semanas para
evaluar los ajustes medio y bajo de ClearVoice. Estos dos ajustes de ganancia se
evaluaron de forma crénica para que los sujetos tuvieran la oportunidad de usar
ClearVoice en diversas situaciones cotidianas. Los sujetos utilizaron cada ajuste de
ganancia de forma separada durante dos semanas; posteriormente, se adaptaron
con tres programas [HiRes Fidelity 120 sin ClearVoice (Control), ClearVoice medio,
ClearVoice alto] durante una semana, después de la cual, completaron un cues-
tionario. Todos los sujetos evaluaron con precision el ajuste bajo de ClearVoice du-
rante una sesién de prueba inicial. Se compararon las puntuaciones de la prueba
de oraciones de AzBio entre ClearVoice y el Control en ambiente tranquilo, ruido
en espectro verbal y murmullo de multitransmisor en cada sesion de prueba. Para
realizar las pruebas con cada tipo de ruido, se ajusté la relacion sefal/ruido (SNR)
de forma individual para cada sujeto, a la vez que se utilizé el Control para conse-
guir una puntuacion de aproximadamente la mitad de la puntuacién en ambiente
tranquilo y, asi, dejar margen para evaluar cualquier ventaja que proporcionara
ClearVoice.



Resultados de seguridad

El objetivo de seguridad principal era demostrar que la comprensién verbal con
el ajuste medio o alto de ClearVoice no era peor que el Control al escuchar en
un ambiente tranquilo. Los resultados indicaron que la comprensién verbal no
fue peor que el Control al escuchar en un ambiente tranquilo con los ajustes
medio y alto de ClearVoice (p <0,0001). El objetivo de seguridad secundario
era demostrar que la comprensién verbal con el ajuste bajo de ClearVoice no
fue peor que el Control al escuchar tanto en un ambiente tranquilo como en
uno con ruido. Los resultados indicaron que la comprension verbal con el ajuste
bajo de ClearVoice no fue peor que el Control al escuchar en ambiente tranqui-
lo, ruido en espectro verbal y murmullo de multitransmisor (p <0,001). No se ev-
idenciaron eventos adversos relacionados con el dispositivo durante el estudio.

Resultados de eficacia

El objetivo principal en cuanto a la eficacia era demostrar que ClearVoice
mejoraba la percepcién verbal en ruido estable, lo que representa el tipo de
ruido proveniente de un ventilador o al estar en un vehiculo. Para los ajustes
medio y alto de ClearVoice, los resultados indicaron que la comprensién ver-
bal con ruido en espectro verbal fue significativamente mejor con ClearVoice
en comparacién con el Control (p <0,0001). El objetivo secundario en cuan-
to a la eficacia era demostrar que ClearVoice no era peor (o mejor) que el
Control para la comprensién verbal con murmullo de multitransmisor, lo que
representa escuchar en ambientes como restaurantes. Los resultados indicaron
que el ajuste medio de ClearVoice mejoré significativamente la comprensién
verbal con murmullo de multitransmisor (p <0,02). El andlisis por sexo reveld
una diferencia en el beneficio para el ajuste medio de ClearVoice en murmullo
de multitransmisor (p = 0,0589), donde las muijeres experimentaron mayores
beneficios (p = 0,0007) que los hombres (p = 0,55) cuando se analizaron por
separado. El ajuste alto de ClearVoice proporcioné una comprensién verbal con
murmullo de multitransmisor que no fue peor que con el Control (p <0,0001).

Resumen de los resultados de comprensién de oraciones para ClearVoice y el
Control en ambiente tranquilo, ruido en espectro verbal (SSN) y murmullo de
multitransmisor (MTB).

Nuamero de sujetos que muestran una mejora o disminucién significativa
(28,9 %) en las puntuaciones de comprensién de oraciones entre ClearVoice
y el Control.

Mejora Disminucién
Ajuste de ClearVoice significativa significativa | Sin cambios
(>8,9 %) (>8,9 %)
Medio
Ruido en espectroverbal | 53146 (500%) [1/46 (22%) | 22146 (47,8 %)
o o 9
multitransmisor 12/46 (26,1 %) | 4/46 (8,7 %) |30/46 (652 %)
Alto
Ruido en espectroverbal | 59746 (630 %) [1/46 (22%) | 16146 (348 %)
. ¥ 9/46 (19,6 %) | 4/46 (8,7 %) |33/46 (71,7 %)
multitransmisor

Los datos subjetivos obtenidos del cuestionario respaldaron los resultados de
la percepcién verbal. Las clasificaciones de preferencia indicaron que 42 de
los 45* sujetos (93 %) prefirieron ClearVoice al Control para los entornos de
audicién cotidianos. La intensidad media de preferencia de los 42 sujetos que
prefirieron ClearVoice fue de 7,9 (1 = preferencia débil, 10 = preferencia fuerte).
De los 42 sujetos que prefirieron ClearVoice, 22 indicaron que lo utilizarian todo
el tiempo, 17 indicaron que lo usarian la mayor parte del tiempo y 3 indicaron
que lo usarian en algunas ocasiones De los 3 sujetos que prefirieron el Control,
todos indicaron que usarian ClearVoice en algunas ocasiones.

Los 46 sujetos informaron que ClearVoice resulté dtil para escuchar en un auto y
aproximadamente tres cuartos de ellos informaron que ClearVoice resulté Gtil para
mantener conversaciones en una fiesta o restaurante (35/46), conversar en un
grupo de gente (33/46), mirar television o escuchar las voces de la radio (33/46).
El noventa y uno por ciento (42/46 o 41/45) de los sujetos indicaron que, en cierta
medida, ClearVoice permite que la audicién en situaciones dificiles sea mds sencil-
la, menos agotadora y menos estresante.

Tres sujetos hicieron comentarios sobre situaciones individuales especificas
en las que tuvieron dificultades para oir con ClearVoice. No obstante, dos de
ellos prefirieron ClearVoice al Control e indicaron que usarian ClearVoice en
algunas ocasiones o la mayor parte del tiempo. El otro sujeto prefirié el Control,
pero indic6 que usaria ClearVoice en algunas ocasiones.

En resumen, los datos clinicos demostraron que ClearVoice es eficaz para
mejorar la comprension verbal en determinados ambientes ruidosos sin
comprometer la comprension verbal en ambientes tranquilos. Los datos de
preferencia indicaron que la gran mayoria de los sujetos (93 %) prefirieron
ClearVoice al Control en entornos cotidianos, y todos los sujetos (100 %)
indicaron que usarian ClearVoice durante determinado porcentaje de tiempo
todos los dias. Por lo tanto, ClearVoice es una caracteristica de programacién
opcional para entornos de audicién cotidianos que resulta eficaz para los
usuarios del procesamiento de sonido HiRes Fidelity 120.

* Uno de los sujetos no utilizé el Control durante la Gltima semana del estudio. Por
lo tanto, no se incluye la preferencia de estrategia y la preferencia de intensidad de

En Estados Unidos, ClearVoice estd aprobado para uso pediétrico en nifios

1) puedan completar una prueba de percepcién del habla para determinar

Al igual que con todas las estrategias de procesamiento de sonido, los sujetos
experimentaron distintos grados de beneficios de cada ajuste de ClearVoice.
Sin embargo, la proporcién de sujetos que tuvieron mejores puntuaciones en
la prueba de oraciones con ClearVoice al escuchar con ruido en el espectro
verbal (superior a una importante diferencia de puntuacion de 8,9 %) fue sig-
nificativamente mayor que la proporcién de sujetos que experimentaron una
disminucién en las puntuaciones con los ajustes medio y alto de ClearVoice
(p <0,0001).
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del habla; y 2) puedan comunicar una preferencia por estrate-
gias o funciones distintas de codificacién.

ClearVoice solo esté disponible en mercados en los que ClearVoice cuenta con
aprobacién reglamentaria. Péngase en contacto con Advanced Bionics para
obtener mds informacién.

ESTUDIO CLINICO: PROCESAMIENTO DE SONIDO HiRes™ Optima

HiRes Optima es una estrategia de procesamiento de sonido disefiada para brin-
dar las mismas ventajas que HiRes Fidelity 120, y al tiempo mejorar la duracién de
la bateria para usuarios del sistema HiResolution Bionic Ear (sistema HiResolution).
Para comprobar la ausencia de inferioridad de HiRes Optima con respecto a HiRes
Fidelity 120, se realiz6 un estudio clinico en 36 adultos que eran usuarios unilate-
rales o bilaterales de un dispositivo Cll/HiRes 90K (con un afio de uso minimo en
cada oido con implante) y que demostraran al menos capacidades moderadas de
percepcion verbal. Los sujetos utilizaron HiRes Optima o HiRes Fidelity 120 durante
una semana, después de la cual, usaron la estrategia opuesta durante una semana
mas (disefio de estudio cruzado y aleatorizado). Los sujetos completaron un cues-
tionario de aceptabilidad después de usar HiRes Optima. Durante todo el estudio,
se realiz6 el seguimiento de la duracion de la bateria.

ClearVoice 5 .
Control | Bajo Control Cleur\/ome Control ClearVoice
. Medio Alto
(seguridad)

Ambiente
tranquilo
(seguridad)
Media (%) 873 878 886 883 868 877
(Eﬂ/f)“' estandar g ) 95 94 |98 ne |07

. 655 |61,0- 61,0- 475- | 465
Rango (%) 995 |95 995 |2151900)695  |995
n 46 46 46 46 46 46
SSN (eficacia)
Media (%) 480  |556 495 |482 477|583 °

este sujeto.
Desv. estandar (%)] 10,9 10,8 13,0 14,0 15,0 14,5
Rango (%) 315|355 255 |240- 2,0- 185-
go % 81,0 85,0 885 965 800 |880 mayores de 6 afios que:
n 46 46 46 46 46 46 | puct
elr

MTB (eficacia)
Media (%) 428  |472 449 |48 449 462
Desv.estandar |5 104 129 |13 147 |14
(%)
Rango (%) 305 |275 145 |130- 55 |45
ango 645 |71,0 785 |705 770|705
n 46 46 46 46 46 46

Resultados de eficacia

Los objetivos en cuanto a la eficacia consistian en demostrar que la comp-
rension verbal con HiRes Optima no era peor que con HiRes Fidelity 120 al
escuchar en ambiente tranquilo, con ruido en espectro verbal y con murmullo



de multitransmisor. Los andlisis estadisticos de ausencia de inferioridad dem-
ostraron que el reconocimiento de oraciones con HiRes Optima no fue inferior
al reconocimiento con HiRes Fidelity 120 en las tres condiciones de audicion
(p <0,0001).

Resumen de los resultados de comprensién de oraciones para HiRes Optima
y HiRes Fidelity 120 en ambiente tranquilo, ruido en espectro verbal (SSN) y
murmullo de multitransmisor (MTB).

ESTUDIOS CLINICOS: Datos sobre seguridad y eficacia en nifios

Los datos sobre seguridad y eficacia para pacientes pedidtricos se basan en los
resultados de ensayos clinicos obtenidos con el implante CLARION (Cl) de primera
generacion y la tecnologia de electrodos y el electrodo HiFocus con posicionador.
Se realizaron dos ensayos clinicos consecutivos en la poblacién pedidtrica con el
electrodo HiFocus | con posicionador para CLARION Cl: (a) nifios que recibieron
un implante entre los 18 meses y los 17 afos, y (b) nifios que recibieron un implan-
te entre los 12 y los 17 meses de edad.

Los datos sobre seguridad y eficacia para pacientes pedidtricos se basan en los
resultados de ensayos clinicos obtenidos con el dispositivo de la generacién anterior
y la tecnologia de electrodos V-CLARION Cl con electrodo HiFocus | con posiciona-
dor, que fue el predecesor del electrodo ClI HiFocus II. El electrodo HiFocus Il es un
cambio de disefo en el que el posicionador del electrodo se conecta al electrodo
HiFocus |; esta modificacion se realizo para agilizar y simplificar el procedimiento
quirtrgico. El electrodo HiFocus Il se evalué con el dispositivo CLARION Cl solo
en adultos con pérdida auditiva postlingual y no se realizé ningtn ensayo clinico
en la poblacién pedidtrica. Se realizaron dos ensayos clinicos consecutivos en la
poblacién pedidtrica con el electrodo HiFocus | con posicionador para CLARION
Cl: (a) nifios que recibieron un implante entre los 18 meses y los 17 afios, y (b) nifios
que recibieron un implante entre los 12y los 17 meses de edad.

Resultados de seguridad: Nifios que recibieron un implante entre los 18 meses

Los resultados de seguridad se basan en datos de 150 nifios que recibieron
un implante en América del Norte con el implante CLARION Cl y el electrodo
HiFocus con posicionador. Dentro de este grupo, se presentaron los siguientes
eventos adversos en relacién con el uso del dispositivo.

Complicaciones médicas y quirdrgicas

® Efectos vestibulares: Dos pacientes (2/150, 1,3 %) experimentaron sintomas vestib-

Las estrechas correlaciones en las puntuaciones de la prueba de oraciones entre
HiRes Optima y HiRes Fidelity 120 en ambiente tranquilo y en ruido indican que
los sujetos obtuvieron puntuaciones similares con ambas estrategias. Al igual que
con todas las estrategias de procesamiento de sonido, los sujetos experimentaron
distintos grados de ventajas de HiRes Optima y de HiRes Fidelity 120. Para las
tres condiciones de pruebgq, la proporcién de sujetos que obtuvieron mejores
puntuaciones con HiRes Optima no varié significativamente respecto de la pro-
porcién de sujetos que obtuvieron puntuaciones mds bajas con HiRes Optimg, lo
que demuestra una vez mds que HiRes Optima ofrece ventajas similares a las de
HiRes Fidelity 120.

Correlaciones del producto-momento de Pearson en las puntuaciones de com-
prensién de oraciones para HiRes Optima y HiRes Fidelity 120 en ambiente
tranquilo, ruido en espectro verbal (SSN) y murmullo de multitransmisor (MTB)

Ambiente tranquilo SSN MTB
r 0,87 0,90 0,92

Namero de sujetos que muestran una mejora o disminucién significativa
(28,9 %) en las puntuaciones de comprensién de oraciones entre HiRes Optima
y HiRes Fidelity 120

Mejora con HiRes | Disminucién con HiRes | Sin cambios
Optima (>8,9 %) | Optima (>8,9 %)
Ambiente tranquilo | 0/36 (0 %) 3/36 (8,3 %)
SSN 10/36 (27,8 %) | 3/36 (8,3 %)
MTB 6/36 (16,7 %) |2/36 (5,6 %)

33/36 (91,7 %)
23/36 (63,9 %)
28/36 (77,8 %)

Resultados del cuestionario

Todos los participantes (100 %) informaron que HiRes Optima era una estrategia de
procesamiento de sonido aceptable para uso cotidiano. Veintiséis sujetos (72 %) indi-
caron que usarian HiRes Optima todo el tiempo, mientras que diez sujetos (28 %) indi-
caron que usarian HiRes Optima la mayor parte del tiempo o en algunas ocasiones.

Duracién de la bateria
La mejora promedio en la duracién de la bateria fue del 53 %, con una varia-
cion del 25 % al 109 % para procesadores Harmony individuales.

En resumen, los datos clinicos demostraron que HiRes Optima ofrece una
ventaja de percepcion verbal que no es peor que la de HiRes Fidelity 120 y, a
la vez, ofrece una mejor duracion de la bateria. Todos los sujetos (100 %) indic-
aron que HiRes Optima es aceptable para los entornos de audicién cotidianos.

HiRes Optima solo esté disponible en mercados en los que HiRes Optima cuenta
con aprobacién reglamentaria. Péngase en contacto con Advanced Bionics para
obtener mds informacién.

HiRes Optima HiRes Fidelity 120
Ambiente tranquilo
Media (%) 88,5 88,3
Desviacién estandar (%) 12,43 11,15
Rango (%) 55-99 46,5-100
n 36 36
SSN
Media (%) 64 61,2
Desviacion estandar (%) 18,11 18,98
Rango (%) 29-93,5 17-89
n 36 36
MTB y los 17 afios
Media (%) 70 67,8
Desviacion estandar (%) 16,53 17,13
Rango (%) 37-96,5 26-92,5
n 36 36
Desviacion estandar (%) 18,11 18,98
Rango (%) 29-93,5 17-89
n 36 36

ulares posoperatorios. Un paciente experimenté problemas de equilibrio inmediat-
amente después de la cirugia. Otro paciente sufrié un leve vértigo postural. Los sin-
tomas desaparecieron en ambos pacientes sin necesidad de intervencion médica.

* Actfenos: Un paciente (1/150, 0,7 %) presenté una forma leve de actfenos
en el oido del implante en varias ocasiones después de la cirugia. Los
acufenos desaparecieron sin intervencion médica.

* Compromiso del nervio facial: Un paciente (1/150, 0,7 %) experimenté una
debilidad en el nervio facial y dolor de oido seis dias después de la cirugia;
estos sintomas desaparecieron después del tratamiento médico.

* Complicaciones posoperatorias en el lecho quirdrgico: Tres pacientes (3/150,
2,0 %) experimentaron una complicacién en el lecho quirargico. Dos pacientes
sufrieron una infeccién, la que desaparecié en uno de los pacientes después del
tratamiento médico. La infeccién en el otro paciente no respondié al tratamiento
médico y requirié una cirugia para reemplazar el dispositivo. El paciente recibi6 otro
implante y no se presenté ningdn incidente. Otro paciente experimenté un hema-
toma en el lecho quirdrgico después de un traumatismo craneal. El hematoma
despareci6 tras el tratamiento y el dispositivo sigue funcionando con normalidad.

® Desplazamiento del electrodo: Un paciente (1/150, 0,7 %) experimenté el
desplazamiento del implante debido al crecimiento excesivo del hueso intraco-
clear (osificacion) y se requirié un nuevo implante. El dispositivo se explanté y
el paciente recibi6 otro implante sin ningan incidente.

Complicaciones relacionadas con el dispositivo

* Un paciente (1/150, 0,7 %) experimenté la falla del dispositivo debido a la
rotura del electrodo y se requirié una cirugia para reemplazar el dispositivo.
El paciente recibié otro implante y no se presenté ningin incidente.

Resultados de eficacia: Nifios que recibieron un implante entre los 18 meses y
los 17 afios

Los resultados de eficacia se basan en 52 de los 150 nifios con datos de seguimiento
de seis meses. Los nifios recibieron el implante CLARION Cl y el electrodo HiFocus
con posicionador.

Debido a diferencias de desarrollo en las habilidades cognitivas y linguisticas, los
nifios se clasificaron en dos grupos de edad al momento del implante: (1) nifos
entre 18 meses y 3 afios y 11 meses de edad (n = 25), y (2) nifios de 4 afios
y mayores (n = 27). Para ambos grupos de edad, se obtuvieron clasificaciones
parentales de la respuesta del nifio al sonido en situaciones de audicién cotidianas
[Escala de integracién auditiva significativa (MAIS) o Escala de integracién audi-
tiva significativa en lactantes y nifios pequefios (IT-MAIS)] antes del implante con
audifonos y a los seis meses después del implante. En el grupo de mayor edad,
también se evalué el reconocimiento de palabras en conjunto cerrado y conjunto
abierto antes del implante con audifonos y a los seis meses después del implante
con voz directa controlada (70 dB SPL). Para evaluar la eficacia, en cada prueba
se compararon las puntuaciones posteriores al implante después de seis meses de
uso del dispositivo con las puntuaciones anteriores al implante.
Se consider6 que una diferencia positiva entre las puntuaciones posteriores y
anteriores al implante representaba una mejora clinicamente significativa si la
diferencia era igual o superior al 20 %. De manera similar, una disminucién
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entre las puntuaciones anteriores y posteriores al implante igual o superior al
20 % se consider6 una disminucion clinicamente significativa. Una diferencia
entre las puntuaciones anteriores y posteriores al implante inferior al 20 % se
consideré como un cambio no significativo en el rendimiento debido al periodo
prolongado a lo largo del cual surgen las habilidades auditivas en los nifos.

Nifios de 18 meses a 3 afios y 11 meses edad
Respuesta al sonido en situaciones cotidianas después de solo seis meses de uso del
dispositivo
Prueba: Escala de integracion auditiva significativa (MAIS) o Escala de inte-
gracién auditiva significativa en lactantes y nifios pequefios (IT-MAIS)

Durante una entrevista estructurada, los padres clasificaron la frecuencia de
aparicion de 10 comportamientos auditivos utilizando la escala: 0 (nunca), 1 (casi
nunca), 2 (a veces), 3 (con frecuencia), 4 (siempre). Se calcularon las puntua-
ciones compuestas (suma de 10 elementos dividida por el nimero total de puntos
posibles).

Media 59 % Mejora significativa (%, n) 82 % (18/22)
Mediana | 66 % Mejora no significativa (%, n) 14 % (3/22)
D.E. 30% Sin cambios (%, n) 0 % (0/22)
Rango | 0-98 % | Disminucién no significativa (%, n) 5% (1/22)
n 22% Disminucién significativa (%, n) 0 % (0/22)

* Tres de los nifos no tuvieron puntuaciones a los seis meses.

* Aproximadamente un tercio (7/22, 32 %) de los nifios obtuvo una puntuacién
compuesta del 80 % o superior después de seis meses de uso del dispositivo.

* También se analizaron los resultados del porcentaje de nifos que demostraron
un comportamiento auditivo especifico “con frecuencia” o “siempre”.

 Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 4 % (1/25) de los nifios respondid
a su nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo. Después
de la cirugia y con el implante, el 73 % (16/22) de los nifios respondié a su
nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo.

* Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 4 % (1/25) de los nifios respondié
a sonidos ambientales con frecuencia o siempre. Después de la cirugia y con
el implante, el 68 % (15/22) de los nifos respondié a sonidos ambientales
con frecuencia o siempre.

* Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 8 % (2/25) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.
Después de la cirugia y con el implante, el 68 % (15/22) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.

Nifios de 4 afos y mayores
Mejora anterior y posterior al implante en pacientes individuales
Todos los nifos a partir de los 4 afios mostraron una mejora clinicamente
significativa en una o mas de las medidas de eficacia.
Respuesta al sonido en situaciones cotidianas después de solo seis meses de
uso del dispositivo
Prueba: Escala de integracién auditiva significativa (MAIS)
Durante una entrevista estructurada, los padres clasificaron la frecuencia de
aparicién de 10 comportamientos auditivos utilizando la escala: O (nunca),
1 (casi nunca), 2 (a veces), 3 (con frecuencia), 4 (siempre). Se calcularon
las puntuaciones compuestas (suma de los 10 elementos dividida por el
namero total de puntos posibles).

Media 71 % Mejora significativa (%, n) 76 % (19/25)**
Mediana 71 % Mejora no significativa (%, n) 16 % (4/25)**
D.E 19 % Sin cambios (%, n) 4% (1/25)**
Rango 38-100 % | Disminucién no significativa (%, n) | 4 % (1/25)**
n 26* Disminucién significativa (%, n) 0 % (0/25)**

* Uno de los nifios no tuvo una puntuacion a los seis meses.
** Dos de los nifios no tuvieron puntuaciones antes de la cirugia o a los seis meses.

* Aproximadamente un tercio (10/26, 38 %) de los nifios obtuvo una puntu-
acién compuesta del 80 % o superior.

También se analizaron los resultados del porcentaje de nifios que demostraron
un comportamiento auditivo especifico “con frecuencia” o “siempre”.

* Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 23 % (6/26) de los nifios respondié
a su nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo. Después
de la cirugia y con el implante, el 88 % (23/26) de los nifos respondié a su
nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo.
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® Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 23 % (6/26) de los nifios respondié
a sonidos ambientales con frecuencia o siempre. Después de la cirugia y con
el implante, el 85 % (22/26) de los nifios respondié a sonidos ambientales con
frecuencia o siempre.

® Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 31 % (8/26) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.
Después de la cirugia y con el implante, el 81 % (21/26) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.

Reconocimiento de palabras de conjunto cerrado en ambiente tranquilo, solo
audicién (sin lectura de labios) después de solo seis meses de uso del dispositivo
Prueba: Prueba de percepcién verbal temprana (ESP) (prueba secundaria de
identificacion de palabras monosildbicas)

Media 60 % Mejora significativa (%, n) 50 % (13/26)
Mediana | 71 % Mejora no significativa (%, n) 4% (1/26)
D. E. 37 % Sin cambios (%, n) 19 % (5/26)
Rango |8-100 %| Disminucién no significativa (%, n) 19 % (5/26)
n 26* Disminucién significativa (%, n) 8 % (2/26)

* Uno de los nifios no tuvo una puntuacion a los seis meses.

* Aproximadamente un tercio (9/26, 35 %) de los nifios reconocié el 90 % o
mas de las palabras del conjunto cerrado.

Reconocimiento de fonemas en conjunto abierto en ambiente tranquilo, solo
audicién (sin lectura de labios) después de solo seis meses de uso del dispositivo
Prueba: Prueba de palabras fonéticamente balanceadas para nifos preesco-
lares (puntuacion asignada por fonemas correctos)

Media 37 % Mejora significativa (%, n) 49 % (11/23)**
Mediana| 33 % Mejora no significativa (%, n) 26 % (6/23)**
D.E. 31 % Sin cambios (%, n) 26 % (6/23)**
Rango | 0-90 % | Disminucion no significativa (%, n) 0 % (0/23)**
n 24* Disminucién significativa (%, n) 0 % (0/23)**

* Tres de los nifios no tuvieron puntuaciones a los seis meses.
** Cuatro de los nifios no tuvieron puntuaciones antes de la cirugia o a los
seis meses.

* Un tercio (8/24, 33 %) de los nifos reconocié el 60 % o mas de los fonemas
en las palabras después de seis meses de uso del dispositivo.

Reconocimiento de palabras de conjunto abierto en ambiente tranquilo, solo

audicién (sin lectura de labios) después de solo seis meses de uso del dispositivo

Prueba: Prueba de palabras fonéticamente balanceadas para nifos preescolares
(puntuacién asignada por palabras correctas)

Media 23% Mejora significativa (%, n) 28 % (7/25)

Mediana 16 % Mejora no significativa (%, n) 40 % (10/25)
D.E 26 % Sin cambios (%, n) 32 % (8/25)
Rango | 0-100 % | Disminucién no significativa (%, n) 0 % (0/25)
n 25% Disminucién significativa (%, n) 0 % (0/25)

* Dos de los nifios no tuvieron puntuaciones a los seis meses.

* Apenas un poco mds de un cuarto (7/25, 28 %) de los nifios reconocieron
el 48 % o mas de estas palabras dificiles.

Estrategia de estimulacién y velocidad de pulsos

Varias de las estrategias de procesamiento de sonido se implementan con el
implante CLARION Cl y el electrodo HiFocus. Hay ocho circuitos de salida inde-
pendientes y 16 contactos de electrodos en la céclea. En la estrategia analégica
simultanea (SAS), los 16 contactos de electrodos se acoplan de forma bipolar y
se envian formas de onda analégicas a los ocho canales resultantes de manera
simultanea. En el muestreo intercalado continuo (CIS), se utiliza el acoplamiento
monopolar (par o impar) y se envian formas de onda pulsdtiles a los ocho sitios
resultantes de manera secuencial. En el muestreo pulsatil maltiple (MPS), se
envian formas de onda pulsdtiles a dos electrodos a la vez (estimulacién parcial-
mente simultanea). En la tabla siguiente, se muestran las estrategias, la cantidad
de candales y las velocidades de estimulacion (solo para estrategias pulsdtiles)
utilizadas con los 52 nifos. Aproximadamente dos tercios de los nifios utilizaron
la estrategia SAS con siete u ocho canales. Para el resto de los pacientes, se
utilizé la estimulacion pulsdtil con siete u ocho canales.



Resultados de seguridad: Nifios que recibieron un implante entre los 12 y
los 17 meses

Los resultados de seguridad se basan en datos de 29 nifios que recibieron
un implante entre los 12 y 17 meses de edad en América del Norte con el
implante CLARION Cl y el electrodo HiFocus con posicionador. Se presentaron
los siguientes eventos adversos:

Complicaciones médicas y quirdrgicas

® Pérdida de liquido cefalorraquideo durante la cirugia: Tres nifios (3/29,
10,3 %) con malformacion coclear sufrieron pérdida de liquido cefalorra-
quideo durante la cirugia. Las pérdidas se detuvieron tras el sellado de rutina.
Uno de los pacientes también requirié drenaje lumbar y dos dias mas de
internacién para observacion. Los tres pacientes se estabilizaron tras la cirugia
y ho se presentaron complicaciones posteriores.

Complicaciones en el oido medio: Dos pacientes (2/29, 6,9 %) presentaron
infecciones agudas del oido a los seis meses posteriores al implante, que
desaparecieron tras el tratamiento con antibiético. Un paciente (1/29,
3,4 %) presenté una pequefa perforacion seca de la membrana timpdnica
12 meses después de la implantacién. No se informaron complicaciones
posteriores para los tres pacientes.

® Desplazamiento del electrodo/dispositivo: Dos pacientes (2/29, 6,9 %) experi-
mentaron el desplazamiento del electrodo o del receptor/estimulador. Un paci-
ente experiment6 el desplazamiento del dispositivo como consecuencia de un
traumatismo craneal producido por una caida siete meses después de la cirugia.
El receptor/estimulador se reubicé quirdrgicamente sin afectar la matriz de elec-
trodos ni requerir el reemplazo del dispositivo. El otro paciente recibié un nuevo
implante sin que se presentara ningdn incidente tras demostrar respuestas
inusuales al sonido seis semanas después de la estimulacion inicial. El electrodo
se habia desplazado parcialmente y se habia torcido por causas desconocidas.

Complicaciones relacionadas con el dispositivo

* No se presentaron fallas en el dispositivo ni un mal funcionamiento impor-
tante dentro de este grupo del estudio.

Resultados de eficacia: Nifios que recibieron un implante entre los 12 y los
17 meses

Se utilizaron los resultados obtenidos de 20 de los 29 nifios que alcanzaron
el intervalo de prueba de seis meses para determinar la eficacia del implan-
te CLARION CI con el electrodo HiFocus | con posicionador en nifios de
12-17 meses de edad. Se obtuvieron clasificaciones parentales de la respuesta
del nifio al sonido en ambientes sonoros cotidianos [Escala de integracion audi-
tiva significativa (MAIS) o Escala de integracién auditiva significativa en lactantes
y nifos pequefios (IT-MAIS)] antes del implante con audifonos y a los seis meses
después del implante. Para evaluar la eficacia, se compararon las puntuaciones
posteriores al implantes después de seis meses de uso del dispositivo con las pun-
tuaciones anteriores al implante. Se consideré que una diferencia positiva entre
las puntuaciones posteriores y anteriores al implante representaba una mejora
clinicamente significativa si la diferencia era superior al 20 %. De manera similar,
una disminucién entre las puntuaciones anteriores y posteriores al implante
superior al 20 % se consideré una disminucién clinicamente significativa.

Respuesta al sonido en situaciones cotidianas después de solo seis meses de uso del
dispositivo
Prueba: Escala de integracion auditiva significativa en lactantes y nifios pequefios
(IT-MAIS)

Durante una entrevista estructuradaq, los padres clasificaron la frecuencia de
aparicién de 10 comportamientos auditivos utilizando la escala: 0 (nunca),
1 (casi nunca), 2 (a veces), 3 (con frecuencia), 4 (siempre). Se calcularon las
puntuaciones compuestas (suma de los 10 elementos dividida por el nimero
total de puntos posibles).

SAS CIS MPS Media 70 % Mejora significativa (%, n) 95 % (19/20)
B Pulsos Mediana 75 % Mejora no significativa (%, n) 5 % (1/20)
Namero de Pulsos por por
- Porcentaje Porcentaje Porcentaje D. E. 22 % Sin cambios (%, n) 0 % (0/20)
canales Analégico d . segundo d . | segundo d .
€ usuarios por canal € usuarios por € usuarios Rango | 15-95 % | Disminucién no significativa (%, n) 0 % (0/20)
candl n 20 Disminucion significativa (%, n) 0 % (0/20)
3 2167 3250
4 1625 3250 * Mas de un tercio (8/20, 40 %) de los nifios obtuvo una puntuacién compues-
5 Estimulacién 1300 167 ta del 80 % o superior después de seis meses de uso del dispositivo.
simultdnea
6 continua 1083 2167 También se analizaron los resultados del porcentaje de nifios que demostraron
7 8% 929 1625 2% un comportamiento auditivo especifico “con frecuencia” o “siempre”.
8 56% 313 15% 1625 19% * Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 15 % (3/20) de los nifios mostré un
cambio en sus vocalizaciones con frecuencia o siempre. Después de la cirugia
Total 64% 15% 21% y el implante , el 100 % (19/19) de los nifios mostré un cambio en sus vocal-

izaciones con frecuencia o siempre.

* Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 0 % (0/20) de los nifios respondié
a su nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo. Después
de la cirugia y con el implante, el 84 % (16/19) de los nifios respondié a su
nombre con frecuencia o siempre en un ambiente tranquilo.

® Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 0 % (0/20) de los nifios respondio
a su nombre con frecuencia o siempre en un ambiente con ruido. Después
de la cirugia y con el implante, el 68 % (13/19) de los nifios respondié a su
nombre con frecuencia o siempre en un ambiente con ruido.

* Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 0 % (0/20) de los nifios respondio
a sonidos ambientales con frecuencia o siempre. Después de la cirugia y con
el implante, el 74 % (14/19) de los nifios respondié a sonidos ambientales con
frecuencia o siempre.

® Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 0 % (0/20) de los nifios reconocié
sonidos del ambiente con frecuencia o siempre. Después de la cirugia y con
el implante, el 68 % (13/19) de los nifios respondié espontdneamente a
sonidos cotidianos con frecuencia o siempre.

® Antes de la cirugia y solo con audifonos, el 5 % (1/20) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.
Después de la cirugia y con el implante, el 74 % (14/19) de los nifios logré
distinguir sonidos verbales y sonidos no verbales con frecuencia o siempre.

Pardmetros de estimulacién

Varias de las estrategias de procesamiento de sonido se implementan con el
implante CLARION Cl y el electrodo HiFocus con posicionador. Hay ocho cir-
cuitos de salida independientes y 16 contactos de electrodos en la céclea. En la
estrategia analdgica simultdnea (SAS), los electrodos se acoplan de forma bipolar
y se envian formas de onda analégicas a los ocho sitios resultantes de manera
simultdnea. En el muestreo intercalado continuo (CIS), se utiliza el acoplamiento
monopolar (par o impar) y se envian formas de onda pulsdtiles a los ocho sitios
resultantes de manera secuencial. En la estrategia pulsdtil mdaltiple (MPS), se
envian formas de onda pulsdtiles a dos electrodos a la vez (estimulacion parcial-
mente simultanea). En dos tercios de los nifios muy pequerios (13/20), se utilizo
la estimulacion analégica y en un tercio (7/20), se utilizé la estimulacion pulsatil. En
todos los nifios, se utilizaron 6-8 canales.

Pardmetros de estimulacién para nifios de 12-17 meses de edad (n = 20)

SAS CIS MPS
Nu d
umerlo ¢ - Porcentaje Pulsos por Porcentaje Pulsos por Porcentaje
canales | Analégico . segundo | segundo 5
de usuarios de usuarios de usuarios
por canal por canal
3 2167 3250
4 1625 3250
Estimulacion
5 simultdnea 1300 2167
6 continua 5% 1083 2167
7 929 5% 1625 5%
8 60 % 813 10 % 1625 15 %
Total 65% 15% 20 %

POSIBLES EVENTOS ADVERSOS: Pueden presentarse los siguientes riesgos
asociados con el implante coclear y la cirugia de oido.

* Los usuarios de implantes estan expuestos a los riesgos normales que conlle-
va una cirugia y una anestesia general.

* Una cirugia mayor de oido puede ocasionar entumecimiento, inflamacién o
molestia en el oido, alteracion del sabor o el equilibrio o dolor de cuello. De
presentarse estos eventos, normalmente son temporales y desaparecen pocas
semanas después de la cirugia.
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* Raras veces, la implantacién coclear puede ocasionar una pérdida del liquido
del oido interno, lo que puede derivar en una meningitis.

* Durante la cirugiaq, existe una posibilidad poco frecuente de que se produzca
una lesion en el nervio facial y, en consecuencia, un debilitamiento temporal
o permanente o una pardlisis total en el mismo lado del rostro donde esta
el implante.

* Durante la cirugiaq, existe una posibilidad poco frecuente de que se produzca
una pérdida de liquido cefalorraquideo o perilinfa.

* Como resultado de la cirugia, es posible que se presenten mareos, actfenos
o vértigo. De presentarse estos eventos, normalmente son temporales y desa-
parecen con el tiempo.

* La presencia de un cuerpo extrafio puede causar irritacion, inflamacién o rup-
tura de la piel y esto puede requerir tratamiento médico adicional o la extraccion
del dispositivo interno.

* La infeccion de la piel en la zona del implante puede requerir tratamiento
médico adicional o la extraccion del dispositivo interno.

* Existe la posibilidad de que el electrodo o el dispositivo se desplacen, lo que
puede requerir tratamiento médico adicional o la extraccién del dispositivo
interno para tratar cualquier lesion resultante.

INFORMACION DE ASESORAMIENTO PARA EL PACIENTE

Los posibles candidatos a implantes cocleares deben recibir el asesoramiento
adecuado en cuanto a los resultados esperados antes de la cirugia. Los pacien-
tes manifiestan una serie de beneficios gracias al implante coclear.

Aunque no es posible predecir el rendimiento posterior al implante antes de la
cirugia para los pacientes individuales, las investigaciones y la experiencia clinica
han demostrado que la edad al momento del implante, la duracién de la pérdida
auditiva severa a profunda y las habilidades de percepcion verbal antes de la
cirugia tienen un efecto significativo sobre el rendimiento posterior al implante.
La seleccién del oido para el implante se deja a criterio del paciente, el cirujano
y el audiélogo. No hay un consenso en el sector acerca de la implantacion en el
oido con mejor audicién frente al oido con peor audicion. Si el implante se recibe
en el oido con peor audicién, se debe informar a los pacientes que el rendimiento
en el oido posterior a la cirugia puede no ser igual al rendimiento en el oido con
mejor audicién sin implante, especialmente si también existe una sordera de
larga duracién y una insignificante audicién residual antes de la cirugia.

El modo de comunicacién (verbal frente a comunicacion total) y el entorno
auditivo del paciente son aspectos que pueden influir en los resultados cuando
se trata de nifos. Los profesionales del centro de implantes deben asesorar a
los padres acerca del impacto del modo de comunicacién y el entorno auditivo
en el posible beneficio del implante en la poblacién pediatrica.

TELEMETRIA: El sistema HiResolution Bionic Ear incorpora un transmisor
de telemetria bidireccional que comprueba la funcién del sistema y controla
constantemente el sistema durante el uso normal.

ALMACENAMIENTO: El sistema HiResolution Bionic Ear se debe almacenar a
temperaturas comprendidas entre 0°y 50 °C (de 32° a 122 °F).

MANIPULACION: El envase del implante coclear HiRes Ultra 3D debe
manipularse con cuidado. Cualquier impacto que dafie el envase de almace-
namiento también puede romper el embalaje estéril.

VIDA UTIL: La “fecha de caducidad” estd estampada en el embalaje y se basa
en la fecha de la esterilizacién original.

ESTERILIZACION: El implante coclear HiRes Ultra 3D se entrega en un
embalaje esterilizado con 6xido de etileno con indicadores de la esterilizacion.
Los envases estériles se deben examinar con atencién para confirmar que no
presenten roturas. No se puede garantizar la esterilidad si el envase estéril
estd dafiado o abierto. Si el envase estéril del implante coclear HiRes Ultra 3D
estd dafado, no se debe utilizar el dispositivo. Si el envase estéril del implante
coclear HiRes Ultra 3D se ha abierto, ni el cliente ni Advanced Bionics podran
volver a esterilizar el implante coclear.

INFORMACION SOBRE ENTORNO PRESURIZADO: EI implante coclear
HiRes Ultra 3D puede soportar una presién de hasta 42 m de profundidad bajo
el agua (138 pies) o una presion manométrica de 4 ATM (413 kPa).

COMPATIBILIDAD: El implante coclear HiRes Ultra 3D es compatible con los
siguientes componentes externos del sistema y sus correspondientes accesorios:
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UHP 3D
AquaMic™ 3D

Antenas receptoras

Software SoundWave 3.1 o posterior
Procesadores de sonido Naida Cl

Neptune

Harmony

Procesador de sonido Platinum (PSP)

INFORMACION PARA EL USO Y CAPACITACION NECESARIA: Antes de la
implantacién, se entrega a todos los médicos el Manual del cirujano y un video que
describe el procedimiento quirdrgico y la insercion del electrodo. Los médicos deben
tener un excelente dominio de la cirugia de mastoides y el abordaje por la fosa del
nervio facial a la ventana redonda. Advanced Bionics organiza cursos de capac-
itacion periddicos sobre el procedimiento quirdrgico recomendado para colocar
el implante coclear HiRes Ultra 3D y recomienda enfdticamente que los cirujanos
que redlizan implantes en adultos reciban la capacitacion.

Todos los médicos que coloquen el implante coclear HiRes Ultra 3D en nifios deben
haber recibido capacitacién en el procedimiento de implantacién. El hecho de no
contar con la capacitacién adecuada generard una mayor incidencia de complica-
ciones quirtirgicas y médicas.

Los cirujanos deben trabajar junto con un profesional en audiologia que cuente
con la debida capacitacion en la programacion y el ajuste correctos del sistema.

A todos los centros clinicos se les entregan los manuales del dispositivo y de pro-
gramacion junto con el Sistema de programacién para el médico. Los audiélogos
deben estar sumamente preparados en la administracién de los procedimientos de
medicion que se utilizan para determinar la candidatura al implante coclear. Deben
estar informados sobre la tecnologia de audifonos mas avanzada y los procedimien-
tos de programacion. Ademds, al menos un audiélogo del centro clinico debe estar
plenamente capacitado y calificado en la programacién del implante coclear de
Advanced Bionics tanto para adultos como para nifios. Advanced Bionics organiza
cursos de capacitacion periddicos para audiélogos y recomienda enfaticamente que
estos profesionales asistan a uno de estos cursos. El hecho de no obtener la capac-
itacion adecuada dard lugar a un rendimiento inferior al 6ptimo para el paciente.

Las instrucciones de uso de los componentes externos del sistema HiResolution
Bionics Ear se proporcionan al usuario junto con la entrega del componente. Los
materiales de asesoramiento para el paciente estan a disposicion de todos los
centros de implantes cuando los soliciten. Estos materiales incluyen informacion
detallada sobre el sistemg, indicaciones de uso, ventajas, riesgos y los aspectos invo-
lucrados en la seleccion del paciente, la cirugia y los procedimientos de seguimiento.

PRECAUCION: La legislacion federal solo autoriza la venta, la distribucion y el uso de
este dispositivo a través de un facultativo o bajo prescripcion médica. Para el uso en
nifios, la legislacion federal solo autoriza la venta, la distribucion y el uso de este disposi-
tivo a través de un facultativo o bajo prescripcién médica de un facultativo capacitado en
los procedimientos pedidtricos de implantacion para el sistema HiResolution Bionic Ear.

REF.

Cl-1601-04 Electrodo HiRes™ Ultra 3D ClI HiFocus™ MS

CI-1601-05 Electrodo HiRes™ Ultra 3D Cl HiFocus™ SlimJ

CI-4509 Kit de herramientas quirargicas reutilizables HiRes™ Ultra
Cl-4331 Medidor de fosa HiRes™ Ultra

Cl-4341 Medidor de bobina inductiva HiRes™ Ultra

Cl-4421 Plantilla BTE HiRes™ Ultra

Cl-1419 Imdn de reemplazo HiRes™ Ultra 3D

CI-1420 Tapdn temporal no magnético HiRes™ Ultra 3D

Cl-4426 Modelo de HiRes™ Ultra

Cl-4508 Kit de instrumentos de electrodo HiFocus™ Mid-Scala
Cl-4254 Herramienta de gancho HiFocus™ Mid-Scala

Cl-4347 Medidor de cocleostomia HiFocus™ Mid-Scala

Cl-4507 Kit de herramientas de insercion del electrodo HiFocus™ MS
Cl-4207 Herramienta de insercion del electrodo HiFocus™ MS
CI-1605 Medidor de profundidad del electrodo HiFocus™ SlimJ
Cl-4350-02 Kit de pinzas del electrodo HiFocus™
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INSTRUCOES DE USO

Sistema HiResolution™ Bionic Ear
Implante coclear HiRes™ Ultra 3D

Para mais informagées, entre em contato com:

Advanced Bionics AG
Laubisriitistrasse 28
8712 Stéfa, Switzerland
+41.58.928.78.00

Fabricado por:
Advanced Bionics, LLC
California, USA
+1.661.362.1400

www.advancedbionics.com

O sistema HiResolution Bionic Ear é um implante coclear concebido para fornecer
uma audigdo Gtil a individuos com perda auditiva severa a profunda. Ele é con-
stituido por componentes internos e externos. Os componentes internos incluem
um receptor HiRes™ Ultra 3D e um eletrodo HiFocus™ SlimJ ou feixe de eletrodo
HiFocus™ Mid-Scala (MS), que sdo implantados cirurgicamente sob a pele atras
da orelha. Os componentes externos incluem um processador de som (de corpo
ou a nivel do ouvido), uma antena e um cabo. O sistema converte som em energia
elétrica que ativa o nervo auditivo. O nervo auditivo envia essas informacées ao
cérebro, onde s@o interpretadas como sons.

INDICACCES: O Sistema HiResolution Bionic Ear foi projetado para restaurar
o nivel de sensagdo auditiva a individuos com perda auditiva neurossensorial
severa a profunda através da estimulagdo elétrica do nervo auditivo.

Adultos

* 18 anos de idade ou mais.

® Perda auditiva neurossensorial bilateral severa a profunda (= 70 dB NA).

® Aparecimento pés-lingual de perda auditiva severa a profunda.

® Beneficios limitados com aparelhos auditivos adaptados adequadamente,
definido como um resultado de 50% ou menos em um teste de reconheci-
mento de conjunto aberto (Sentencas do HINT).

Criangas

* 12 meses a 17 anos de idade.

® Perda auditiva neurossensorial bilateral profunda (> 90 dB NA).

* Uso de aparelhos auditivos adaptados adequadamente por, pelo menos, 6
meses em criangas de 2 a 17 anos de idade ou, pelo menos, 3 meses em
criangas de 12 a 23 meses de idade. A duragdo minima do uso do aparelho
auditivo é dispensada se o Raio X indicar ossificagdo da céclea.

® Pouco ou nenhum beneficio dos aparelhos auditivos adaptados adequada-
mente. Em criangas mais novas (< 4 anos de idade), a falta de beneficios é
definida como uma falha em atingir metas auditivas adequadas em termos de
desenvolvimento (como resposta espontdnea ao nome em ambientes silenciosos
ou aos sons ambientes) com medi¢do usando a Escala de Integracdo Auditiva
Significativa para Criancas ou a Escala de Integracéo Auditiva Significativa ou <
20% de respostas corretas em um teste simples de reconhecimento de palavras
de conjunto aberto (“Multisyllabic Lexical Neighborhood Test” — Teste de Léxico
Muiltissilabico) administrado usando voz ao vivo monitorada (70 dB NPS). Em
criancas mais velhas (> 4 anos de idade), a falta de beneficios do aparelho
auditivo é definida com um resultado < 12% em um teste dificil de reconhec-
imento de palavras de conjunto aberto (“Phonetically Balanced-Kindergarten
Test” — Teste de Palavras Foneticamente Balanceadas) ou < 30% em um teste
de sequéncia de conjunto aberto (“Hearing In Noise Test for Children” — Teste de
Inteligibilidade de Fala no Ruido para Criangas) administrado usando materiais
gravados no campo sonoro (70 dB NPS).

CONTRAINDICAGOES: Surdez devido a lesdes do nervo acdstico ou da via audi-
tiva central; infecgbes ativas na orelha média ou externg; ossificagdo coclear que
evite a insergdo do eletrodo; auséncia de desenvolvimento coclear; perfuracées na
membrana timpanica associadas a infec¢des recorrentes da orelha média.

AVISOS:

* Meningite bacteriana foi identificada em usudrios do sistema e de outros
implantes cocleares, especialmente em criangas com menos de 5 anos. A causa
da meningite nesses casos ndo foi estabelecida. Uma pequena porcentagem
de pacientes surdos pode ter anomalias congénitas da céclea (orelha interna),
o que os predispdem a meningite mesmo antes da implantacdo. Pacientes que
se tornaram surdos como resultado de uma meningite também possuem um
risco elevado de episédios subsequentes de meningites em comparagdo com
a populagdo geral. Outros fatores de predisposicdo podem incluir pouca idade
(< 5 anos), otite média, imunodeficiéncia ou técnica cirargica. Uma vez que
se trata de corpo estranho, o implante coclear pode agir como um ninho para
infeccdes quando os pacientes possuirem doengas bacterianas.

A taxa de incidéncias, embora baixa, parece ser mais elevada do que a taxa ajusta-
da por idade para a populacdo geral. A taxa de fatalidades como resultado de
meningite também parece ser mais elevada. Dados epidemiolégicos adequados
ndo estdo disponiveis para determinar se as taxas de incidéncias e de fatalidades
sdo, de fato, definitivamente diferente da populacdo em geral, se existem ou ndo
fatores de risco especiais na populag@o com implante coclear, ou se diferentes
modelos de implante coclear apresentam riscos diferentes.

Adultos e pais de criancas que estdo considerando um implante coclear ou
que receberam implantes cocleares devem ser advertidos sobre o risco de
meningite. Eles devem também ser informados da disponibilidade de vacinas
que demonstraram reduzir substancialmente as incidéncias de meningite na
populag@o em geral produzidas de organismos que normalmente causam a
meningite bacteriana (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Meningococcus). Agéncias nacionais de satde frequentemente fornecem
informagdes atualizadas sobre a seguranca e utilidade de vacinas especificas
e oferecem recomendacdes que refletem as condigdes locais ou regionais.
Médicos e pacientes devem consultar as autoridades competentes para
obter essas informagdes. Essas vacinas podem ser administradas por pediatras,
médicos de familia/clinico geral e especialistas em doengas infecciosas.

Adultos e pais de criancas que receberam implantes cocleares devem ser
aconselhados em relagdo aos sintomas de meningite, a necessidade de procu-
rar assisténcia médica imediata caso os sintomas aparecam e & necessidade
de avisar os médicos que tratam o paciente sobre a presenga do implante
coclear e sobre a possibilidade do aumento do risco de meningite associado
ao implante. Eles também devem ser aconselhados a obter assisténcia médica
aos primeiros sinais de otite média.

* Pressdo direta extrema sobre o dispositivo implantado, em cima, embaixo,
a esquerda ou a direita, pode fazer com que o implante se mova e, possivel-
mente, desaloje o feixe do eletrodo.

* Um impacto direto no local do implante pode danificar o implante, fazendo com
que ndo funcione. Houve casos de falhas do dispositivo da Advanced Bionics
como o de uma crianga que bateu sua cabega no local onde o dispositivo estava
implantado. Nenhum desses incidentes resultou em uma concussdo ou fratura
do cranio. Em todos os casos, o dispositivo quebrado foi retirado e um novo
dispositivo foi reimplantado sem nenhuma complicacéo.

 Os efeitos a longo prazo da estimulagéo elétrica crénica sdo desconhecidos. As
experiéncias clinicas com o sistema desde 1991 ndo mostraram nenhum efeito
adverso da estimulag@o elétrica cronica no desempenho dos usudrios, limiares
elétricos ou faixa dindmica.

* O deslocamento do eletrodo pode ocorrer se o eletrodo ndo estiver inserido
corretamente. Os cirurgides devem ser proficientes no uso da ferramenta
de insercdo de eletrodos. O ndo cumprimento do procedimento cirirgi-
co recomendado para a colocagéo e estabilizagdo do implante coclear
HiRes Ultra 3D aumenta o risco de migracéo ou extrusdo do dispositivo e de
danos resultantes de trauma de impacto, incluindo a ruptura dos fios condu-
tores do eletrodo. Criar um nicho para o implante e fixar de modo estdvel o
dispositivo no lugar s@o elementos criticos do procedimento cirtrgico.

* A inser¢do de um eletrodo do implante coclear provavelmente ird resultar
na perda de qualquer audigdo residual no ouvido implantado.

Em geral, os componentes externos (por exemplo, processador de som e
antena) devem ser removidos ou desativados antes de ser submetido aos
seguintes procedimentos médicos, nos quais o implante pode ser exposto a
campos elétricos ou corrente elétrica. Se experienciar sons inesperados ou
interrupcdes durante ou apés procedimentos médicos, notifique o médico.

 Eletrocirurgia: Os instrumentos eletrocirtirgicos e instrumentos de ablacdo por
RF sé@o capazes de produzir tensdes de radiofrequéncia de tal magnitude que um
curto-circuito pode ocorrer entre a ponta de cauterizagéo e o eletrodo. Correntes
induzidas podem causar danos aos tecidos cocleares ou danos permanentes aos
implantes. A eletrocirurgia monopolar e a ablagdo por RF somente devem ser
usadas fora da regido da cabeca ou do pescoco. Para a utilizagdo de equipamen-
to eletrocirrgico bipolar, as pontas da sonda ndo devem entrar em contato com
o implante e devem manter-se afastadas a mais de 1 mm (0,04 pol.) do implante.

Estimulacdo elétrica extracorpérea: Os eletrodos ou as pontas da sonda
usados em instrumentos de estimulagdo elétrica extracorpérea, como TENS,
TEMS etc, ndo devem ser colocados sobre o implante.

Neuroestimulagéo: Ndo use neuroestimulagdo diretamente sobre o implan-
te. Altas correntes induzidas na sonda do eletrodo podem causar danos nos
tecidos ou danos permanentes no implante.
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¢ Diatermia terapéutica: A diatermia terapéutica pode induzir correntes
no eletrodo, o que pode causar danos nos tecidos cocleares. O implante
coclear HiRes Ultra 3D é de utilizacdo segura durante a exposicdo a
diatermia de onda curta (f = 27,12 MHz e campo elétrico = 1,16 kV/m;
campo magnético = 8,5 A/m) e onda longa (f = 1 MHz e campo elétrico =
750 V/m; campo magnético = 2,0 A/m).

Ultrassom: O ultrassom de diagnéstico pode ser usado em qualquer parte de
acordo com os seguintes pardmetros: Intensidade (ISPTA): 1500 mW/cm?
Faixa de frequéncia: 3,325-3,675 MHz, Ciclo de operacdo: 20%. A energia de
ultrassom terapéutica ndo deve ser usada sobre o implante, uma vez que pode
causar danos permanentes no implante ao se concentrar inadvertidamente
no campo ultrassénico, podendo também causar danos no tecido em torno
do implante.

Eletroconvulsoterapia: A eletroconvulsoterapia nunca deve ser usada em
um usudrio com implante coclear. A eletroconvulsoterapia pode causar
danos nos tecidos da céclea ou danos permanentes no implante.

Terapia de radiagéo ionizante: O implante permaneceu funcional apés ter
sido exposto a uma dosagem total de 250 Gray usando uma intensidade de
feixe de 15 MeV e uma profundidade de 3 cm. A terapia de radiacdo ion-
izante pode danificar o dispositivo. Poderdo ndo ser detetdveis de imediato
efeitos de longo prazo de radiagdo ionizante no implante. O implante ndo
deve ser colocado diretamente no feixe de radiagdo ionizante para minimi-
zar o risco de necrose tecidual. A imagem de radiagdo de diagnéstico, como
TC, raios X, mamografia etc, é de utilizagdo segura.

ADVERTENCIAS SOBRE IRM

Nao permita que usudrios com um implante coclear HiRes™ permanecam na drea
de um scanner de ressonancia magnética, a menos que as condi¢des a seguir ten-
ham sido atendidas:

* O processador de som e a antena externos devem ser removidos antes de
entrar em um local onde tenha um scanner de ressonancia magnética.
Verifique se o implante, ou ambos os implantes se o usudrio estiver implantado
bilateralmente, sGo compativeis para a realizagdo de uma IRM antes de prosse-
guir. O ndo cumprimento pode levar ao deslocamento ou danos no dispositivo,
deslocamento do imd, desconforto do paciente ou trauma e dor ao paciente.

Observagdo: Os procedimentos de IRM s@o contraindicados para usudrios
de implantes cocleares CLARION (C1 e CllI). Para obter informagdes sobre o
uso de IRM com os implantes cocleares HiRes 90K, HiRes 90K Advantage e
HiRes Ultra, entre em contato com o Suporte técnico da Advanced Bionics.

* O tempo minimo recomendado apés a cirurgia de implante e antes de
se submeter a um rastreamento por IRM é de 2 a 4 semanas, de modo a
permitir o desaparecimento de qualquer inflamagao.

Um rastreamento por IRM néo é recomendado se o paciente apresentar febre.

.

ATENGAO:

* Durante o procedimento de IRM, vocé poderd sentir dor, pressdo ou descon-
forto. Se isso ocorrer, informe o seu médico.

* Consulte o seu médico antes do procedimento de IRM para determinar se
os seus beneficios sGo melhores do que outras técnicas de imagem.

A Informagdes de seguranca sobre IRM:

Testes demonstraram que o implante coclear HiRes Ultra 3D é afetado
pela ressondncia magnética. Usuérios unilaterais ou bilaterais com este
dispositivo podem ser submetidos com seguranga a um sistema de ressonéncia
magnética horizontal com bobina de quadratura de diémetro fechado, desde
que cumpram as seguintes condiges:

Intensidade do campo de RM 15T 30T
Gradiente de campo espacial maximo 20 T/m
Gradiente de campo RMS 34,47T/s
Pico da taxa de variacdo 200 T/m/s
Média de corpo inteiro SAR mdxima 2,0 W/kg 2,0 W/kg
Média de cabega SAR maxima 3,2 W/kg 2,6 W/kg

Quando testado sob as condi¢des de rastreio definidas acima, espera-se que
o implante coclear HiRes Ultra 3D produza um aumento de temperatura
madximo de < 3 °C depois de 15 minutos de ressonéncia continuaa 3,0 T.

Observagdo: Durante a ressondncia, os pacientes poderdo sentir sensagdes
auditivas. Antes de realizar a IRM, é aconselhavel fornecer aconselhamento
adequado ao paciente. E possivel reduzir a probabilidade e intensidade das
sensacdes auditivas selecionando sequéncias com uma taxa de absorgdo
especifica (SAR) e menores taxas de variacdo de gradiente.
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Em testes de IRM, a faixa medida do raio de artefatos de imagem de dispositivo
com origem no implante coclear HiRes Ultra 3D para sequéncias de gradiente-eco
e spin-eco e todos os planos de imagem sdo os seguintes:

Artefato em intensidade de campode RMa 3,0 T

Implantado ima Faixa de artefato

Unilateralmente Colocado 55a6,9cm
Removido 1,4a4,2cm

Bilateralmente Colocado 6,1 a74cm
Removido 1,9a6,9 cm

Artefato em intensidade de campode RMa 1,5T

Implantado ima Faixa de artefato

Unilateralmente Colocado 4,1a65cm
Removido 24a32cm

Bilateralmente Colocado 57a82cm
Removido 34a4,1cm

Observagéo: Nos casos em que seja necessdrio obter beneficios clinicos da
diminuicdo dos artefatos do dispositivo (por exemplo, algumas tomografias
da cabega ou do pescogo), o imd interno é removido cirurgicamente e
possivelmente substituido por um plugue tempordrio ndGo magnético antes
de o usudrio ser submetido a um procedimento de ressondncia magnética.
O implante coclear HiRes Ultra 3D pode suportar 5 ciclos de substituicdo.

Para obter informacées adicionais sobre o uso de um scanner de IRM com um
implante coclear HiRes Ultra 3D, entre em contato com o Suporte técnico da
Advanced Bionics através do e-mail technicalservices@advancedbionics.com,
do telefone 1-877-454-5051 ou visite o site www.advancedbionics.com/mri.

PRECAUGOES:

* Descarga Eletrostatica (ESD): Sabe-se que a eletricidade estatica pode dan-
ificar os componentes eletrnicos sensiveis, tais como os usados no sistema
de implante coclear. Cuidados devem ser tomados para evitar situacdes em
que niveis elevados de eletricidade estdtica sejam gerados. Sdo fornecidas
mais informagdes nas instrucdes de uso fornecidas com os componentes
externos do sistema. Se houver eletricidade estdtica, o potencial nos usudri-
os de implante coclear pode ser reduzido de forma segura, tocando em
qualquer pessoa ou objeto com os dedos antes que a pessoa ou objeto entre
em contato com o sistema de implante.

® Telefones celulares: Usar ou estar préoximo a alguém que esteja usando um
telefone celular pode causar interferéncia no sistema. Se tal interferéncia
ocorrer, 0s usudrios podem desligar o processador de som ou se afastar mais
do telefone. Antes de comprar um telefone celular digital, os usudrios devem
avaliar se ele ird interferir com seu sistema. Tal interferéncia néo foi obser-
vada com telefones celulares que utilizam a tecnologia analégica.

¢ Ingestdo de Pecas Pequenas: Os componentes externos do sistema de
implante contém pegas pequenas que podem ser nocivas se engolidas.

® Detectores de Metais de Seguranca/Aeroportos: Detectores de metais, apa-
relhos de raios X e scanners de seguranca ndo irdo danificar o implante ou
processador de som. Contudo, os individuos com um implante coclear devem
ser avisados de que passar por detectores de metais de seguranca pode
ativar o alarme. E aconselhdvel que os usudrios levem sempre seu “Cartdo
de identificacdo de dispositivo médico” com eles. Usudrios com implantes
cocleares também poderdo ouvir um som distorcido causado pelo campo
magnético em torno da porta do scanner para procedimentos de seguranca
ou do bast@o do scanner manual. Diminuir o volume do processador de som
antes de passar por sistemas de seguranca vai assegurar que tais sons, se
ocorrerem, ndo sejam td@o altos ou desconfortaveis.

¢ Interferéncia eletromagnética: pessoas que trabalham com RF podem ser
expostas a uma maior interferéncia. Na presenca de alta intensidade de EM|, é
possivel experimentar perda de som. Se isto ocorrer, saia da drea ou interrompa
temporariamente o uso do sistema removendo a antena.

* Fontes eletromagnéticas: E aconselhdvel a manutencdo de uma distancia
minima de 30 cm (12 pol.) dos emissores eletromagnéticos como RFID e
detectores de metal. E aconselhdvel a manutencéo de uma distancia minima
de 50 cm (20 pol.) de um emissor de vigildncia eletrénica de artigos.



® Uso do Processador de Som de Outra Pessoa: Os usudrios de implante
devem usar apenas o processador de som que tenha sido especificamente
programado para eles por seu clinico. Usar um processador de som diferente
pode ser ineficaz no que se refere ao fornecimento de informagdes sonoras
e pode causar desconforto fisico.

e Atividade Fisica: Quando vocé estiver praticando atividades fisicas que
incluam a possibilidade de trauma ou impacto, precaucdes extras devem ser
tomadas, como a utilizagdo de capacete de protegdo para reduzir o risco de
dano ao dispositivo interno.

INFORMAGOES ADICIONAIS:
Interferéncia eletromagnética:

O implante coclear HiRes Ultra 3D utiliza um transmissor de telemetria com
chaveamento posterior intermitente que usa um sinal de frequéncia modulada
de 10,7 MHz. Isso é uma tecnologia de campo préximo acoplada por indugéo.

COMUNICAGAO SEM FIO ENTRE O PROCESSADOR E O IMPLANTE:

A bobina da antena externa e o implante s@o um dispositivo acoplado de indugdo
€, como tal, necessitam de uma proximidade inferior a aproximadamente 12 mm
para fornecer poténcia e sinal ao implante. A poténcia é fornecida a 49 MHz e
corrigida pelo implante, e a telemetria é codificada com uma taxa de dados de
1,11 megabits por segundo utilizando a codificacdo de sinal de poténcia OOK
(On/Off keyed) ou ASK (Amplitude Shift Keying) com paridade. Os requisitos de
poténcia variam entre os usudrios devido ao espagamento da bobing, alinhamento
e outros fatores, desde ~1 mW a ~40 mW para 100% de cobertura (incluindo
todas as estratégias). Observe que esta € a poténcia de saida RF enviada para UHP
(antena). O implante coclear HiRes Ultra 3D utiliza um transmissor de telemetria
com chaveamento posterior intermitente que usa um sinal de frequéncia modulada
de 10,7 MHz. Isso é uma tecnologia de campo préximo acoplada por indugdo.

ESTUDOS CLINICOS:

O implante coclear HiRes Ultra 3D suporta a familia HiResolution de
estratégias de processamento de som, incluindo HiRes, HiRes com Fidelity 120
(HiRes 120) e ClearVoice.

Resultados de seguranca:

O implante coclear HiRes Ultra 3D é uma reformulagdo do comercialmente
disponivel HiRes 90K e da eletrénica implantavel do HiRes 90K Advantage
em um novo invélucro para reduzir o tamanho dos componentes implantados
e simplificar o procedimento cirtrgico. Um estudo clinico do HiRes 90K foi
realizado com o eletrodo HiFocus. Os dados clinicos de 41 pacientes implan-
tados com o HiRes 90K (37 adultos e 4 criancas) com o eletrodo HiFocus no
Canadd e na Europa indicaram a inexisténcia de problemas de seguranca com
o novo implante mais compacto. Um estudo clinico subsequente foi realizado
com o HiRes 90K e o eletrodo HiFocus Helix em adultos somente. O Helix é
uma modificacdo do eletrodo HiFocus que é extremamente pré-curvado para
a colocacdo proxima do modiolo. Dados clinicos de 22 adultos implantados
com o Helix no Canada e na Europa indicaram a inexisténcia de problemas de
seguranga com o eletrodo Helix. O Helix foi aprovado para criangas, entre os
12 meses e os 17 anos de idade, sem dados clinicos, porque o design do Helix
apresenta apenas uma pequena modificagdo em relagd@o ao eletrodo HiFocus
e porque os resultados de seguranca dos adultos podem ser generalizados
para a populagdo pedidtrica, uma vez que a coclea jG apresenta o tamanho
adulto no nascimento. Ocorreram os seguintes eventos adversos.

HiRes 90K com eletrodo HiFocus

Vazamento de liquido cefalorraquidiano durante a cirurgia: Um paciente
adulto com uma anomalia coclear experimentou vazamento moderado
de liquido cefalorraquidiano. N&o ocorreram mais vazamentos apés o
preenchimento de rotina da cocleostomia.

Complicagées no implante ou drea do ima: Complicagdes que ocorreram no local
da incis@o do implante durante o periodo de pés-operatério imediato em trés
pacientes (dois adultos e uma crianga). Os sintomas desapareceram em dois
pacientes (um adulto e a crianga) e estdo desaparecendo no terceiro paciente
por meio de tratamento com antibiéticos. Dois pacientes tiveram complicacées
na drea do imé, os quais desapareceram em um deles. No outro paciente, foi
necessdrio remover o dispositivo devido a uma dlcera por presséo, o que resultou
na protrus@o e consequente remocdo do ima. Serd feito o reimplante na mesma
orelha do paciente assim que a dlcera desaparecer.

Efeitos vestibulares: Um paciente idoso com um histérico de episédios significa-
tivos de desequilibrio e numerosos outros problemas médicos relatou sintomas
vestibulares severos no pés-operatério que foram resolvidos.

Zumbido: Dois pacientes relataram zumbidos no pés-operatério. Um paciente,
cujos sintomas foram resolvidos, também experimentou os sintomas no pré-
operatério. O outro paciente ndo tinha histérico de zumbidos no pré-operatério
e ainda ndo foi examinado na préxima avaliagdo de acompanhamento.

Néo ocorreram falhas ou mau funcionamento grave nos dispositivos nesse grupo
de estudo.

HiRes 90K com eletrodo HiFocus Helix

Nao houve complicagdes cirargicas ou médicas significativas nos 22 pacientes
implantados com o HiRes 90K com eletrodo Helix. O feedback do cirurgido
através de um questiondrio ndo revelou graves problemas relacionadas ao
manuseio cirdrgico ou colocagdo do Helix. Dezoito pacientes com dados no
ajuste inicial do dispositivo indicaram que os limiares, os niveis auditivos mais
confortaveis e as faixas dindmicas cumpriram as expectativas. Ndo houve falhas
ou mau funcionamento grave nos dispositivos.

Em resumo, a incidéncia de complicagdes médicas e cirdrgicas relacionadas
ao HiRes 90K com eletrodo HiFocus e ao HiRes 90K com eletrodo HiFocus
Helix foram compativeis com os fatos observados no estudo clinico do ClI-
HiRes IDE.

Resultados da Eficdcia:

HiRes 90K com eletrodo HiFocus Helix: O HiRes 90K é uma reformulagdo da
eletrénica do implante Cll e fornece as mesmas estratégias de estimulag@o e
par@metros de programacdo do Cll. Uma vez que a eletrdnica do implante
HiRes 90K é essencialmente a mesma daquela do implante Cll, espera-se
que os resultados dos pacientes com o HiRes 90K sejam semelhantes aqueles
obtidos com o implante CII.

Para verificar se os resultados s@o semelhantes entre os conjuntos de implante,
foram recolhidos dados clinicos de 41 pacientes usando o HiRes 90K (37
adultos e 4 criancas) no Canadd e na Europa. Os resultados demonstraram
que os beneficios de percepcdo de fala do HiRes 90K eram semelhantes aos
beneficios mostrados durante os estudos clinicos do Cll com processamento
de som HiResolution (HiRes™), assim como no que diz respeito aos beneficios
experimentados pelos pacientes que participam num estudo em andamento
sobre controle de pés-comercializag@o do Cll e processamento de som HiRes.

Um subconjunto de pacientes adultos com o HiRes 90K correspondeu a um
subconjunto de pacientes adultos que participaram no estudo clinico do ClI
HiRes IDE com base nas habilidades de reconhecimento de palavras em um
meés (teste CNC) Os resultados da percepgdo de fala para o subconjunto HiRes
90K apés um més (n = 23) e trés meses (n = 13) foram similares aqueles
dos pacientes correspondentes no Cll HiRes IDE (n = 23). A distribuigdo e
extensdo dos beneficios para o subconjunto dos pacientes com o HiRes 90K
e o grupo correspondente dos pacientes com o Cll-HiRes IDE mostraram-
se indistinguiveis ao longo das medicées do teste e através do tempo.
Além disso, a distribuicdo e o alcance dos beneficios para o subconjunto
dos pacientes com o HiRes 90K foram semelhantes aos dos 20 adultos
sucessivamente implantados, com resultados de acompanhamento no estudo
de pés-comercializagdo em andamento para o Cll e processamento de som
HiRes. Portanto, estes resultados indicam que a eficdcia do HiRes 90K e a
eficacia do Cll sGo compardveis.

Em resumo, a comparabilidade da seguranca e eficacia entre o HiRes 90K e o
Cll descartam a necessidade de estudos clinicos separados para o dispositivo
HiRes 90K nos Estados Unidos.

Niveis médios de percepgdo de fala para desempenhos baixos, médios e
altos apés um més e trés meses do implante de adultos com o HiRes 90K, o
grupo correspondente dos adultos com o CllI IDE e os adultos no estudo em
andamento de pés-comercializagdo.

Palavras CNC em Um Més

Grupo de desempenho 90K CII IDE PMS
Baixo (<20%) 5% 5% 2%
Moderado (20-40%) 26% 26% 27%
Alto (>40%) 53% 53% 42%

n 23 23 20

Palavras CNC em Trés Meses

Grupo de desempenho 90K ClI IDE PMS
Baixo (<20%) 5% 10% 5%
Moderado (20-40%) 27% 28% 27%
Alto (>40%) 60% 49% 49%

n 13 13 13
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Sentengas HINT no Siléncio: Um més

Grupo de desempenho 90K CII IDE PMS
Baixo (<40%) 15% 1% 9%
Moderado (40-70%) 54% 52% 57%
Alto (>70%) 89% 89% 82%

n 23 23 20

Sentengas HINT no Siléncio: Trés meses

Grupo de desempenho 90K ClII IDE PMS
Baixo (<40%) 10% 17% 18%
Moderado (40-70%) 56% 48% 55%
Alto (>70%) 92% 82% 84%

n 13 13 13

Sentencas HINT no Ruido (+10 dB SNR): Um més

Grupo de desempenho 90K ClIl IDE PMS
Baixo (<40%) 9% 5% 1%
Moderado (40-70%) 46% 56% 61%
Alto (>70%) 95% 72% 86%

n 23 22 18

Sentengas HINT no Ruido (+10 dB SNR): Trés meses

Grupo de desempenho 90K CII IDE PMS
Baixo (<40%) 11% 13% 18%
Moderado (40-70%) 50% 43% 47%
Alto (>70%) 82% 76% NA

n 13 12 11

HiRes 90K com eletrodo HiFocus Helix

Os resultados de percepgdo de fala de adultos usando o HiRes 90K e o eletrodo
HiFocus Helix que atingiram os intervalos pés-implante de um més (n = 19) e
trés meses (n = 10) foram compardveis aos resultados dos adultos no estudo
clinico do ClI-HiRes IDE.

Niveis médios de percepcéo de fala em adultos usando o HiRes 90K e o HiFocus
Eletrodo HiFocus Helix

Palavras CNC HINT no Siléncio HINT no Ruido
Intervalo 1Més | 3Meses | 1 Més | 3 Meses | 1 Més | 3 Meses
de Teste
Média 42,0% | 459% | 695% | 76,3% | 34,0% | 52,3%
Desvio | 530% | 20,9% | 301% | 238% | 262% | 269%
standard
N 18 10 19 10 19 10

ESTUDOS CLINICOS: Dispositivos Cll e Cl

Foram realizados estudos clinicos com dois sistemas anteriores de implante
coclear CLARION: o CLARION ClI Bionic Ear (“Cll”) com processamento de
som HiResolution (HiRes) e o implante CLARION de primeira geragdo (“Cl”)
e as suas estratégias de processamento de som correspondentes. Um estudo
clinico do implante Cll foi conduzido em adultos com aparecimento pos-
lingual de perda auditiva severa a profunda. Resultados de estudos clinicos em
criangas, entre 12 meses e 17 anos de idade, foram obtidos com a primeira
geracdo de implante Cl. Um estudo clinico do Cll com processamento de som
HiRes ndo realizado com criangas.

Durante os estudos clinicos, o eletrodo HiFocus foi implantado com um com-
ponente auxiliar denominado Posicionador. Com o implante Cl, o Posicionador
foi inserido por tras do feixe de eletrodo com o objetivo de colocacdo do
eletrodo mais proximo dos nervos auditivos. Um design modificado foi usado
no implante do ClI Bionic Ear, no qual o Posicionador foi fixado ao eletrodo
para simplificar os procedimentos cirtirgicos. A comparag@o dos dados de
seguranga e eficdcia mostrou que o tipo de eletrodo (com posicionador inseri-
do separadamente ou fixado no eletrodo) ndo tinha efeito significativo nos
resultados de seguranca ou eficacia.
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O implante CLARION ClII Bionic Ear jG@ ndo tem sido mais distribuido com o
Posicionador, e o sistema Harmony HiResolution Bionic Ear ndo inclui o Posicionador.
Os dados obtidos dos pacientes do estudo clinico do HiFocus e HiRes que nao
receberam o Posicionador (20 adultos e 37 criancas), e os dados retrospectivos
de outros pacientes implantados com o eletrodo HiFocus sem o Posicionador (do
registro de pacientes da Advanced Bionics, 33 adultos e 45 criangas) indicam que
ndo existem problemas incomuns de seguranca e eficdcia associados a auséncia do
Posicionador. (Os pacientes deveriam receber o Posicionador, mas, na maioria dos
casos, as anomalias cocleares e as condi¢des encontradas no momento da cirurgia
impediram o seu uso.) Especificamente, a incidéncia de complicagdes médicas/
cirtrgicas ou relacionadas ao dispositivo é semelhante a dos pacientes do estudo
clinico do HiFocus implantados com o Posicionador. Além disso, os resultados
de eficacia dos pacientes sem Posicionador s@o indistinguiveis dos pacientes do
estudo clinico do HiFocus implantados com um Posicionador, indicando desta
forma que ndo hd uma reducdo sistemdtica na eficacia associada @ auséncia do
Posicionador. De forma semelhante a todas as populagées de estudos clinicos, os
pacientes implantados sem o Posicionador obtiveram beneficios dos seus implantes
consistentes com os seus dados demogrdficos no momento do implante. Contudo,
o efeito independente do Posicionador ndo foi estabelecido. Um estudo pos-
comercializagdo estd atualmente em andamento.

Resultados de seguranca em adultos

Os pacientes receberam o implante Cll Bionic Ear, que foi inicialmente
aprovado para distribuicdo comercial ao ser programado para operar como
a primeira geracdo de implantes Cl. Um estudo clinico posterior foi realizado
para avaliar o software que habilita o processamento de som HiResolution e as
capacidades de envio do sinal do implante ClI Bionic Ear.

Os dados de seguranca s@o baseados em 80 adultos implantados na América
do Norte com o implante Cll Bionic Ear (o eletrodo HiFocus foi fixado ao
Posicionador) durante o estudo clinico. Ocorreram os seguintes eventos adversos
relacionados ao uso do dispositivo:

Complicagées médicas/cirdrgicas

 Efeitos vestibulares: Cinco pacientes (5/80, 6,3%) relataram sintomas vestib-
ulares (tonturas e/ou sensagdo de girar) apés a cirurgia. Dois destes cinco
pacientes também experimentaram estes sintomas no pré-operatério. Os
sintomas estdo melhorando em um dos pacientes, enquanto ndo foram rece-
bidos mais relatérios do segundo paciente, que experimentou sintomas severos
aproximadamente seis meses apés o implante. Trés dos cinco pacientes ndo
apresentaram sintomas no pré-operatério. Dois pacientes apresentaram sin-
tomas leves que foram resolvidos, e o terceiro paciente teve sintomas severos,
sendo desconhecido o seu estado atual porque o paciente retirou-se do estudo.

Zumbido: Trinta e oito pacientes (38/80, 47,5%) experimentaram zumbidos
no pré-operatério no ouvido a ser implantado. No pés-operatério, ndo foram
relatados zumbidos por 35 destes pacientes (35/38, 92,1%). O estado dos
demais pacientes é desconhecido porque eles se retiraram do estudo apés
a cirurgia.

Quarenta e dois pacientes (42/80, 52,5%) ndo relataram zumbidos no
ouvido do implante no pré-operatério. Trés pacientes (3/42, 7,1%) relataram
zumbidos no poés-operatério. Em um dos pacientes, os sintomas foram
inicialmente relatados como severos, mas foram resolvidos. Os sintomas
também foram resolvidos em outro paciente e foram relatados como inter-
mitentes no terceiro paciente.

* Comprometimento do nervo facial: Dois pacientes (2/80, 2,5%) demonstr-
aram paralisia pés-operatéria do nervo facial e foram tratados com esteroi-
des e medicagdo antiviral. Os sintomas foram parcialmente resolvidos em
um paciente, e ndo foram recebidos outros relatérios do segundo paciente.
Um paciente (1/80, 1,3%) experimentou estimulagédo do nervo facial, que foi
controlada com a programacdo do dispositivo.

* Complicacdes pés-operatérias na drea da cirurgia: Quatro pacientes (4/80,
5,0%) experimentaram inflamagdo na area da cirurgia, a qual foi resolvida com
antibiéticos topicos. Um desses pacientes também experimentou uma infeccdo
no canal auditivo externo, que estd sendo resolvida com tratamento antibiético.
Outro paciente (1/80, 1,3%) experimentou vermelhiddo e inchaco na drea
da cirurgia apés um trauma, o que foi resolvido sem intervengdo médica. Um
paciente (1/80, 1,3%) experimentou uma superficial descamacdo da pele, cuja
resolugdo é desconhecida porque o paciente retirou-se do estudo.

® Deslocamento _do_eletrodo: Um paciente (1/80, 1,3%), que tinha uma
insercdo parcial do feixe de eletrodos durante a cirurgia inicial devido a
extensa ossificagdo coclear, necessitou de uma cirurgia de revisGo porque
a parte ndo inserida do feixe pareceu ter migrado em diregdo ao espaco
da orelha média. Durante cirurgia de revisdo foi observado que parte do
feixe originalmente inserido na céclea ainda estava no local e, portanto, o
feixe ndo foi recolocado ou removido. Como o paciente obteve beneficios
limitados do dispositivo original, o ouvido contralateral foi reimplantado. O
paciente apenas usa o segundo dispositivo.




Complicagées relacionadas ao dispositivo

Dois pacientes (2/80, 2,5%) experimentaram falhas no dispositivo que exi-
giram a substituicdo do mesmo. Um paciente retirou-se do estudo e o outro
paciente obtém beneficios do segundo dispositivo, comparativamente.

Processamento de som HiResolution (HiRes), Forma de onda de estimulacéo,
Nuamero de contatos de eletrodo e Taxa de estimulacéo.

O processamento de som HiResolution oferecido pelo implante ClI Bionic Ear
é diferente das estratégias de processamento de som implementadas pela
geracdo anterior de implantes Cl, que tinha 8 circuitos de saida independentes
e 16 contatos no feixe de eletrodos. Em contraste, o Cll apresenta 16 circuitos
de saida independentes para fornecer informagdo a 16 contatos no feixe de
eletrodos.

Para o processamento de som HiRes no estudo clinico, todos os 16 circuitos de
saida independentes e todos os 16 contatos de eletrodo foram usados, duplicando
desta forma o nimero de vias independentes para transmitir informagdes de fre-
quéncia ao nervo auditivo. O processamento de som HiRes também forneceu pul-
sos com taxas de estimulagdo elevadas em cada contato. As taxas de estimulacdo
elevadas sdo destinadas a (1) representar a sincronizacdo precisa de informagdes
no sinal de som e (2) induzir um padréo de respostas mais natural no nervo audi-
tivo, o que pode transmitir mais informagdes de sons ao nervo.

Durante o estudo clinico, o Cll foi inicialmente programado para operar
como um dispositivo Cl usando as estratégias de processamento de som
convencionais (SAS, MPS ou CIS) e os pacientes foram avaliados apés trés
meses de uso dessas estratégias. Em seguidq, os pacientes mudaram para
o processamento de som HiRes e foram avaliados apés trés meses de uso
do HiRes. Ao serem programados com o processamento de som HiRes
durante o estudo clinico, todos os pacientes usaram estimulagd@o pulsada com
acoplamento monopolar de 16 contatos de eletrodo. O nimero de contatos
usados, a largura de pulso e o agrupamento dos contatos determinaram a taxa
de estimulacd@o (pulsos por segundo por contato) usada por cada paciente.

51 dos 80 pacientes atingiram o intervalo de teste de seis meses do estudo
clinico do ClI Bionic Ear (intervalo de trés meses do HiRes). O ndmero de
contatos de estimulagdo usados e a taxa de estimulagdo estdo resumidos
na tabela abaixo. Particularmente, 92% dos pacientes usaram 13 ou mais
contatos, obtendo acesso, desta forma, a uma maior resolugdo espectral inde-
pendente proporcionada pelos 16 circuitos de saida. Setenta e cinco por cento
dos pacientes usaram taxas de estimulagdo que excederam os 2900 pulsos por
segundo por contato. Tais taxas de estimulagdo sdo concebidas para induzir
um padrdo de respostas mais natural no nervo auditivo, por comparagdo as
taxas mais baixas usadas nos implantes cocleares da geragdo anterior.

Parédmetros de estimulagdo do HiRes para pacientes adultos (n = 51)

Namero 2900-
de contatos de| * 2900 pps 5000 pps > 5000 pps Total
estimulacao | P°" contato por contato | P contato
6 2% 2% 4%
8 2% 2%
10 2% 2%
13 4% 4% 8%
14 2% 8% 4% 14%
15 2% 2% 2% 6%
16 15% 41% 8% 64%
Total 25% 57% 18%

Resultados de eficacia do HiRes em adultos

Os resultados de eficdcia s@o baseados em dados de 51 dos 80 pacientes que atin-
giram o intervalo de teste de seis meses. Os pacientes foram inicialmente ajustados
com as estratégias de processamento de som da geragdo anterior (convencional)
e foram avaliados depois de trés meses de uso, periodo apés o qual eles foram
ajustados com o processamento de som HiRes e foram novamente avaliados
depois de trés meses de uso (aproximadamente seis meses de experiéncia com
o dispositivo). O reconhecimento de palavras, a facilidade no reconhecimento de
sentencas e a dificuldade no reconhecimento de sentencas no siléncio e no ruido
(todos sem leitura labial) foram avaliados apés seis meses de uso do dispositivo
(trés meses de uso do HiRes).

A idade média no momento do implante dos 51 adultos com perda auditiva
p6s-lingual era 55 anos A duracdo média da perda auditiva severa a profunda
era de 12 anos.

Reconhecimento de palavras no siléncio, apenas ouvindo (sem leitura labial),
apbs seis meses de uso do CLARION (trés meses de uso do HiRes): Palavras
Consoante-Nucleo-Consoante (CNC)

Média Mediana Desvio standard Alcance n

50% 48% 25% 0-94% 51

Apbs seis meses de uso do implante (trés meses de uso do HiRes):
* Quase metade (25/51, 49%) reconheceu 50% ou mais dessas palavras dificeis.

* Mais de um terco (20/51, 39%) dos adultos reconheceu 60% ou mais das
palavras.

Facilidade no reconhecimento de sentencas no siléncio, apenas ouvindo (sem
leitura labial), apés seis meses de uso do CLARION (trés meses de uso do HiRes):
Teste de sentencas didrias CID

Média Mediana
84% 95% 26%

Alcance n

0-100% 51

Desvio standard

Apbs seis meses de uso do implante (trés meses de uso do HiRes):

* 90% dos adultos (46/51) reconheceram 50% ou mais das palavras.

® Trés quartos dos adultos (38/51, 75%) reconheceram 80% ou mais das palavras.
Dificuldade no reconhecimento de sentencas no siléncio, apenas ouvindo (sem

leitura labial), apés seis meses de uso do CLARION (trés meses de uso do HiRes):
Teste de Inteligibilidade de Fala no Ruido (HINT)

Média Mediana Desvio standard Alcance n

80% 89% 25% 0-100% 51

Apbs seis meses de uso do implante (trés meses de uso do HiRes):
* 90% dos adultos (46/51) reconheceram 50% ou mais das palavras.

* Dois tercos dos adultos (32/51, 63%) reconheceram 80% ou mais das palavras.

Dificuldade no reconhecimento de sentengas com ruido de fundo, apenas
ouvindo (sem leitura labial), apés seis meses de uso do CLARION (trés meses
de uso do HiRes): Teste de Inteligibilidade de Fala no Ruido (relagéo sinal/
ruido de +10 dB)

Média Mediana
61% 65% 28%

Alcance n

0-100% 51

Desvio standard

Apbs seis meses de uso do implante (trés meses de uso do HiRes):

* Mais de dois teros dos adultos (35/51, 69%) reconheceram 50% ou mais das
palavras nesta situagdo auditiva dificil.

* Quase um tergo dos adultos (16/51, 31%) reconheceram 80% ou mais das
palavras nesta situagdo auditiva dificil.

Preferéncias de Processamento de Som
Um questiondrio de preferéncia foi preenchido por 50 de 51 pacientes apés
seis meses de uso do implante (trés meses com o processamento de som con-
vencional e trés meses usando o HiRes).

* 90% (45/50) dos pacientes preferiram o processamento de som HiRes ao
processamento de som convencional.

* Os pacientes mostraram uma maior preferéncia pelo processamento de som
HiRes quando comparado ao processamento de som convencional. Numa
escala de 1 (baixa preferéncia) a 10 (alta preferéncia), a classificagdo média
de preferéncia para os pacientes que preferiram o processamento de som
HiRes foi de 8,5 (em um intervalo de 4 a 10) em comparacdo a classificagdo
média de 5,3 para os pacientes que preferiram o processamento de som
convencional (em um intervalo de 1 a 8).

* Dos 45 pacientes que preferiram o processamento de som HiRes:
- 91% relataram que a qualidade da fala estava melhor
- 84% relataram que era mais fécil entender a fala ao conversar com uma pessoa numa
situagdo silenciosa
- 80% relataram que se consideravam mais capazes de conversar no telefone
- 78% relataram que era mais fdcil entender a fala ao conversar com um grupo pequeno
- 71% relataram que a fala soava mais natural
q
- 60% relataram que a masica soava melhor
- 47% relataram que era mais fécil entender a fala no ruido
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No 122 més da visita de acompanhamento, trés dos cinco pacientes que inicial-
mente preferiram o processamento de som convencional afirmaram preferir o
HiRes. Portanto, 96% (48/50) dos pacientes preferiram o processamento de
som HiRes ao processamento de som convencional.

Melhoria do pré-implante ao pés-implante apés seis meses de uso do CLARION
O reconhecimento de palavras, a facilidade no reconhecimento de sentencas
e a dificuldade no reconhecimento de sentengas no siléncio e no ruido (todos
sem leitura labial) foram avaliados no pré-operatério com aparelhos auditivos
e ap6s seis meses de uso do CLARION (3 meses de uso do HiRes). Uma dif-
erenca positiva entre as pontuagdes pés-implante e pré-implante é considerada
como melhoria clinicamente significativa se a diferenca igualar ou exceder
os 20%. Similarmente, uma diminuicdo entre as pontuacées pré-implante e
pos-implante que iguale ou exceda 20% é considerada como diminuicdo clini-
camente significativa. Uma diferenca entre as pontuagdes pré e pés-implante
menor do que 20% foi considerada como sem alteracéo no desempenho.

Melhoria s Reducdo Néo foi
significativa It em significativa possivel
(%, n) alteragao (%, n) calcular(n)*
Palavras CNC |85% (40/47)|15% (7/47)] 0% (0/47) 4
Sentengas CID |90% (43/48)| 8% (4/48) 2% (1/48) 3
Sentencas HINTIg 1o 4e/5m)| 6% (3/51) | 0% (0/51) 0
no siléncio
Sentengas HINT|,, o, o o
o Ruido 84% (36/43)[16% (7/43)] 0% (0/43) 8

* Pontuagdes pré ou pos-operatérias ndo disponiveis.

Todos os pacientes, com excecdo de dois, mostraram uma melhoria clinica-
mente significativa em uma ou mais medi¢des de fala. Um dos dois pacientes
mostrou uma reducdo significativa nas sentengas CID, com melhorias ndo sig-
nificativas em outros trés testes. A reduc@o na habilidade de reconhecimento
das sentengas CID ndo reflete uma reducdo no desempenho do ouvido implan-
tado, mas sim a auséncia de contribuicdo do ouvido ndo implantado, o que
provavelmente aumentava o desempenho pré-operatério. O outro paciente
era idoso, tinha uma surdez de longa duragdo e apenas possuia uma inser¢ao
parcial do eletrodo devido & ossificacdo coclear.

Melhoria entre o processamento de som convencional e o processamento de
som com HiResolution

O reconhecimento de palavras, a facilidade no reconhecimento de sentengas
e a dificuldade no reconhecimento de sentengas no siléncio e no ruido (todos
sem leitura labial) foram avaliados apés a utilizagdo das estratégias de pro-
cessamento de som convencional por trés meses e apés a utilizagdo do pro-
cessamento de som HiRes por trés meses. A melhoria média no desempenho
entre o processamento de som convencional e o processamento de som HiRes
foi estatisticamente significativa em todas as medi¢des, embora o modelo do
estudo ndo permita determinar se o processamento de som HiRes foi o Gnico
responsavel pela melhoria.

ESTUDOS CLINICOS: HiRes Fidelity 120™ (para S e P)

A flexibilidade da plataforma eletrénica do sistema HiResolution Bionic Ear
(implantes Cll e HiRes 90K) permite a evolugdo continua do processamento de
som, dando aos pacientes acesso aos novos recursos através das atualizagdes
de software. Um recurso opcional, o HiRes Fidelity 120, implementa a direcdo
ativa da corrente. Em teoriq, ativar a direcdo de corrente pode proporcionar
informacdo espectral adicionada entre pares adjacentes de eletrodos através
de estimulag@o simultdnea ponderada com preciséo de cada eletrodo no par
durante cada ciclo de processamento.

O HiRes Fidelity 120 tem o potencial de escolher de 120 bandas espectrais Gnicas
para estimulacdo, se todos os 16 eletrodos estdo ativados. Uma banda espectral
é derivada ao filtrar o sinal actstico de entrada e atribuida para um enderego ou
localizagéo discreta ao longo do feixe de eletrodos para estimulagdo. Cada eletro-
do no par define um limite de frequéncia para as bandas espectrais atribuidas.
Uma banda espectral para cada par de eletrodos é escolhida entre oito bandas
espectrais disponiveis durante cada ciclo de processamento. Portanto, para cada
ciclo estimulagdo ao longo de todo o feixe do eletrodo, um mdximo de 15 bandas
espectrais podem ser selecionadas para estimulagdo de um total de 120 bandas
espectrais (8 bandas espectrais x 15 canais de saida = 120 bandas espectrais).
Cada eletrodo ou par de eletrodo pode ser estimulado de forma simultdnea ou
sequencial. Todos os eletrodos ativados sdo estimulados em cada ciclo de pro-
cessamento, proporcionando assim o espectro capturado em cada ciclo através
do feixe de eletrodos.
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Programacéo do HiRes com o HiRes Fidelity 120
(Néo programdvel com o processador HiRes Auria™)

O HiRes Fidelity 120 e o HiRes Optima s@o aprovados para uso em adultos e
criangas com mais de 12 meses.

Um estudo clinico do HiRes Fidelity 120 foi conduzido em duas fases. Na fase
|, 37 adultos que foram implantados com implantes Cll ou HiRes 90K foram
testados com o HiRes original e em seguida foram novamente testados apos
usar o HiRes Fidelity 120 por um més. Dois individuos tinham implantes bilat-
erais e foram avaliados separadamente em cada ouvido. A duragdo média de
utilizagdo do implante era de 3 anos no momento do estudo. Na fase II, 26
adultos que foram implantados com implantes Cll ou HiRes 90K foram testa-
dos com o HiRes original e em seguida foram novamente testados apés usar o
HiRes Fidelity 120 por trés meses. A duracdo média de utilizagdo do implante
no segundo grupo era de 2,6 anos no momento do estudo.

Resultados de seguranga:

Pelo fato de o estudo clinico ter sido realizado com adultos que ja tinham
tido implantes anteriormente, ndo foram relatadas complicagdes médicas/
cirdrgicas. Um individuo da fase |l teve tonturas que ndo estavam relaciona-
das ao dispositivo. Dois outros individuos da fase Il relataram sensacdes de
sons desagraddveis apds serem ajustados com o HiRes Fidelity 120, o que
foi resolvido através de reprogramagéo.

Resultados da Eficdcia

Fase |

Na fase |, os beneficios do HiRes Fidelity 120 foram avaliados usando
medicdes do reconhecimento da fala e classificacdes da qualidade do som/
musica. Os individuos foram testados a partir da base de referéncia do HiRes
original e, apés um més, usando o HiRes Fidelity 120. (O teste de reconheci-
mento de sentencgas no siléncio AzBio foi feito em dois niveis, 55 e 65 dB SPL. O
teste de reconhecimento de sentengas no ruido AzBio foi feito com dois tipos de
ruido, ruido de espectro de fala e ambiente com diversos falantes.

Resumo dos resultados de percepgdo de fala da fase | para o HiRes (base de
referéncia) em comparagdo com o HiRes Fidelity 120 (um més).

AzBio em siléncio AzBio em siléncio
Polavras CNC (55 dB NPS) (65 dBNPS)
Intervalo HiRes |HiRes Fidelity] HiRes |HiRes Fidelity] ~HiRes |HiRes Fidelity]
d (Base) 120 (Base) 120 (Base) 120
e teste - - A
(1 més) (1 més) (1 més)
Média 59,8% 69,7% 74,3% 77,4% 77,7% 82,2%
Desio | 509% | 199% | 230% | 206% | 222% | 188%
standard
Alcance | 8-92% 22-96% 14-99% 9-100% 17-99% 14-100%
n* 34 35 32 34 35 35
AzBio no Ruido AzBio no Ruido
(Espectro de fala) (Ambiente com diversos falantes)
Intenalode | R | HiResFidelity 120 |  HiRes | HiRes Fidelity 120
(base de A A
Teste . (1 més) (Base) (1 més)
referéncia)
Média 64,1% 67,2% 58,4% 57,5%
Desvio standard|  24,5% 24,0% 19,7% 24,9%
Alcance 5-96% 9-97% 18-88% 1-97%
n* 29 31 34 34

*Nenhum individuo forneceu dados em todos os intervalos. O nimero maximo
de pontos de dados em qualquer intervalo pode ser 36 (32 individuos com
implantes unilaterais e 2 individuos com implantes bilaterais).



Namero de individuos da fase | que apresentaram uma melhoria ou redugdo
clinica significativa em niveis de percepcdo de fala entre a base de referéncia
com o HiRes e um més com o HiRes Fidelity 120.

Namero de individuos que apresentaram uma melhoria ou redugéo significa-
tivas em niveis de percepcdo de fala entre a base de referéncia com o HiRes
e, 3 meses depois, com o HiRes Fidelity 120.

AzBio com Ruido

(espectro de fala) 3/29 (10%)

3/29 (10%) 23/29 (79%)

AzBio com Ruido
(ambiente com diver-
sos falantes)

3/34 (9%) 3/34 (9%) 28/34 (82%)

20 individuos relataram uma preferéncia pelo processamento HiRes ou HiRes
com Fidelity 120 na avaliagdo de um més. Entre estes 20 individuos, 15 (75%)
preferiram o HiRes Fidelity 120, enquanto cinco (25%) preferiram o HiRes original.

Fase Il

Na fase II, os beneficios do HiRes Fidelity 120 foram avaliados usando medigdes
do reconhecimento da falg, classificagdes da qualidade do som/musica, e
questiondrios. Os individuos foram testados a partir da base de referéncia do HiRes
original e, apds trés meses, usando o HiRes Fidelity 120. Os resultados de fala
mostraram um desempenho equivalente no reconhecimento de palavras (teste de
palavras CNC) e no reconhecimento de sentencas no ruido. (O reconhecimento
de sentengas no ruido foi testado de duas maneiras. Primeiro, sentengas HINT
foram apresentadas a 60 dB SPL usando uma relagéo sinal/ruido fixa de +8 dB.
Estes resultados foram apresentados através das porcentagens corretas. Depois, o
nivel de ruido tornou-se fixo e o nivel de sentencas HINT variou até que o individuo
alcancasse um resultado de 50% de respostas corretas. Estes resultados foram
apresentados através da relacdo sinal/ruido em dB. Uma relacdo sinal/ruido mais
baixa indica melhor desempenho.)

Resumo dos resultados de percepcdo de fala da fase Il para o HiRes (base de
referéncia) em comparagdo com o HiRes Fidelity 120 (3 meses).

Palavras CNC HINT no Siléncio
Intervalo de HiRes HiRes 120 HiRes HiRes 120
Teste (Base) (3 Meses) (Base) (3 Meses)
Média 56,8% 58,7% 83,8% 89,4%
Desvio 25,0% 22,5% 202% 13,6%
standard
Alcance 10-92% 20-96% 36-100% 62-100%
N 26 26 26 26
HINT ido fi .
(+8n§BrL§INC';) o Teste adaptativo HINT
Intervalo de HiRes HiRes 120 HiRes HiRes 120
Teste (Base) (3 Meses) (Base) (3 Meses)
Média 57,6% 62,2% 6,8 dB 6,3dB
Desvio 32,3% 32,1% 4,448 5,3 dB
standard
Alcance 7-100% 4-99% 2,2-18,2dB 0-19,4 dB
N 26 25% 187 18~

*Um individuo ndo tinha dados relativos a trés meses.

O teste adaptativo HINT ndo foi administrado em todos os individuos em todas
as visitas, seja porque o individuo ndo alcangou os critérios de desempenho
do HINT no siléncio, seja porque o clinico ndo conseguiu administrar o teste.

Medicdao do Melhoria Redugdo Medicao do Melhoria sianificati Redugdo
reconhecimento significativa significativa Sem alteracdo reconhecimento |'*© OHS ;807 icativa significativa Sem alteracdo
da fala (> 20%) (> 20%) da fala (220%) (> 20%)
Palavras CNC 7/33 (21%) 0/33 (0%) 26/33 (79%) Palavras CNC 1/26 (4%) 1/26 (4%) 24/26 (92%)
AzBi ilénci
(55 dB il':;“"’ 4/32 (13%) 2/32 (6%) 26/32 (81%) HINT no Silencio | 4/26 (15%) 126 (4%) | 21/26 (81%)
. a HINT no Ruido
AZ?;‘; - il":g‘)“"’ 5/35 (14%) 135 (3%) 29/35 (83%) P 5/25 (20%) 1/25 (4%) | 19/25 (76%)

*Um individuo ndo tinha dados relativos a trés meses.

As classificagdes de preferéncia indicam que 20 dos 26 individuos (77%) pref-
erem o HiRes Fidelity 120 ao HiRes. A intensidade média de preferéncia para
os 20 individuos que preferem o HiRes Fidelity 120 foi 8,3 (1 = pouca preferén-
cia, 10 = muita preferéncia). A intensidade da preferéncia foi avaliada como
8 ou mais por 14 dos 20 individuos, e 11 individuos deram suas preferéncias
como 10 (muita preferéncia).

Em resumo, os dados objetivos de percepcdo de fala mostraram que a maioria dos
individuos de ambos os estudos teve um desempenho equivalente ao desempenho
com a estratégia standard HiRes, com uma menor propor¢do que demonstra uma
melhoria clinicamente significativa com o HiRes Fidelity 120, e uma ainda menor
proporcdo que demonstra uma redugdo clinicamente significativa no desempen-
ho. Além disso, tanto a melhoria quanto a diminuicdo do desempenho foram
dominios especificos dos estimulos e ruidos de fundo. No entanto, o beneficio
potencial do HiRes Fidelity 120 sobre o HiRes standard, independentemente
dos resultados de fala, foi evidenciado pela preferéncia geral pelo HiRes Fidelity
120 em ambos os estudos, e também pela intensidade da preferéncia relatada
pelos individuos na fase Il do estudo (Fase I: preferéncia @ 1 més = 75%; Fase |l
preferéncia @ 1 més = 88%, classificacdo de intensidade = 7.8; Fase Il preferéncia
@ 3 meses = 77%, classificacdo de intensidade = 8.3). De forma mais significa-
tiva, estas classificagdes indicaram que a maioria dos individuos preferiu o HiRes
Fidelity 120 para ouvir masica e sons do ambiente, como também a fala. Os resul-
tados gerais indicaram que o HiRes Fidelity 120 é um recurso de programacéo
opcional e vidvel para alguns adultos com Cll e HiRes 90K em uma diversidade
de ambientes auditivos.

ESTUDOS CLINICOS: ClearVoice

O ClearVoice é um novo recurso desenvolvido para melhorar a audicdo no ambiente
auditivo cotidiano para usudrios de processamento de som HiRes Fidelity 120. O
ClearVoice adapta-se automaticamente para aprimorar o entendimento de fala em
certos ambientes barulhentos, como por exemplo quando existe um ruido do ventila-
dor ou o ruido da estrada ao dirigir um carro. O ClearVoice também pode ser efetivo
em uma cafeteria ou restaurante, para que a pessoa proxima que esteja falando possa
ser mais bem entendida. Em ambientes calmos, o ClearVoice é desenvolvido para ndo
ter impacto no entendimento de fala.

Um estudo clinico foi conduzido com 46 adultos que tiveram pelo menos seis meses
de experiéncia com o processamento de som HiRes Fidelity 120 e com pelo menos
uma capacidade moderada de percepcéo de fala, para investigar a seguranca e a
eficicia do ClearVoice. O ClearVoice possui trés ajustes de ganho adaptativos que
permitem que os individuos selecionem o ajuste que fornece a melhor audi¢do — Baixo,
Médio e Alto. Um projeto de duas semanas randomizado e cruzado foi usado para
avaliar o ClearVoice Médio e o ClearVoice Alto. As duas configuragdes de ganho
foram avaliadas cronicamente para permitir aos individuos a oportunidade de usar o
ClearVoice em diversas situagdes cotidianas. Os individuos usaram cada configuragéo
de ganho sozinha por duas semanas, entdo foram ajustados com trés programas
[HiRes Fidelity 120 sem o ClearVoice (Control), ClearVoice Médio, ClearVoice Alto] por
uma semana, depois dessa semana eles completaram um questiondrio. O ClearVoice
Baixo foi avaliado intensamente por todos os individuos durante uma sessdo de
teste inicial. As pontuagdes no teste de sentenga AzBio foram comparadas entre o
ClearVoice e o Control em ambientes calmos, em ambientes com ruidos de falas de
espectro e falatério com diversos falantes em cada sess@o de teste. Para teste com
cada tipo de ruido, a relacdo sinal/ruido (SNR) foi ajustada individualmente para cada
individuo enquanto usa o Control para produzir uma pontuagéo de aproximadamente
a metade da pontuagdo em ambientes calmos de modo a oferecer versatilidade para
avaliar qualquer vantagem fornecida por ClearVoice.

Resultados de seguranca:

O objetivo de seguranca principal foi demonstrar que o entendimento de fala
com o ClearVoice Médio ou o ClearVoice Alto ndo foi pior do que o Control
em ambientes calmos. Os resultados mostraram que o entendimento de fala
ndo foi pior do que o Control, ao ouvir em ambientes calmos, tanto para o
ClearVoice Médio e o ClearVoice Alto (p < 0,0001). O segundo objetivo de
seguranca foi demonstrar que o entendimento de fala com o ClearVoice Baixo
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ndo foi pior do que o Control em ambientes calmos e com ruido. Os resultados
mostraram que o entendimento de fala com o ClearVoice Baixo nao foi pior
do que o Control em ambientes calmos, em ambientes com ruidos de falas de
espectro e falatério com diversos falantes (p < 0,001). Nenhum evento adverso
relacionado ao aparelho ocorreu durante o estudo.

Resultados da Eficacia

O principal objetivo de eficacia foi demonstrar que o ClearVoice melhorou a per-
cepcdo de fala em ruido em estado estaciondrio, que é representante do tipo de
ruido de um ventilador ou quando em um carro. Para ClearVoice Médio e Clear-
Voice Alto, resultados mostraram que o entendimento de fala em ambientes com
ruidos de falas de espectro foi significativamente melhor com o ClearVoice, com-
parado ao Control (p < 0,0001). O objetivo de eficdcia secunddrio foi demonstrar
que o ClearVoice ndo foi pior (ou melhor) que o Control para entendimento de
fala em um falatério com diversos falantes, que representa ouvir em ambientes
como os restaurantes. Os resultados indicam que o ClearVoice Médio melhorou
significativamente o entendimento de fala em um falatério com diversos falantes
(p < 0,02). As andlises de género revelaram uma diferenca no beneficio para
o ClearVoice Médio em um falatério com diversos falantes (p = 0,0589) com
mulheres experimentando maior beneficio (p = 0,0007) do que os homens (p =
0,55) quando analisados separadamente. O ClearVoice Alto proporcionou um
entendimento de fala em um falatério com diversos falantes que néo foi pior do
que com o Control (p < 0,0001).

Resumo dos Resultados de Percepgdo de Sentencas para o ClearVoice e o
Control em ambientes calmos, em ambientes com ruidos de espectro de fala
(SSN) e diversos falantes (MTB).

ClearVoice . Clear-
Control | Baixo Control ﬁ\leij;\/mce Control | Voice
(Seguranca) o Alto
Calmo (Seguranca)
Meédia (%) 873 |878 886 883 868 |877
Eﬂ/e)“i“ standard—f gy g5 94 |98 ns |17
Alcance (%) 655- |61,0- 61,0- |515- 475~ | 465-
cance 995 995 995 1000 990 995
n 46 46 46 46 46 |46
SSN (Eficdcia)
Meédia (%) 480 |556 495 482 477|583
'(?;)SV“’ standard 1459 1108 130|140 150|145
A
Alcance (%) 315~ |355- 255~ |240- 20- |185-
° 810 |850 885 965 800 |880
n 46 46 46 46 46 |46
MTB (Eficdcia)
Meédia (%) 428 |472 449 481 449|462
E;‘*)SV“’ standard - fg5 |04 129 |13 147 |14
. 305~ |[275- 145- [130- 55—
Aleance (%) 645 |710 785 |705 770 |4>705
n 46 46 46 46 46 |46

Tal como acontece com todas as estratégias de processamento de som, individuos
experimentaram diferentes graus de beneficio de cada configurag@o do ClearVoice.
No entanto, a proporcdo de individuos mostrando melhores pontuagdes nas sen-
tencas com o ClearVoice ao ouvir em ambientes com ruidos de falas de espectro
(excedendo a pontuacdo de diferenca critica de 8,9%) foi significativamente maior
do que a proporcdo de individuos experimentando uma reducdo da pontuacdo
para o ClearVoice Médio e o ClearVoice Alto (p < 0,0001).

Nimero de individuos apresentando uma melhoria ou uma redugéo significativa
(> 8,9%) em pontuagdes de percepgéo de sentengas entre o ClearVoice e o Control.

Os dados do questiondrio subjetivo apoiaram os resultados de percepgdo de fala. As
classificagdes de preferéncia indicam que 42 dos 45* individuos (93%) preferem o
ClearVoice ao Control para a audigdo do dia a dia. A intensidade média de preferén-
cia para os 42 individuos que preferem o ClearVoice foi 7,9 (1 = pouca preferéncia,
10 = muita preferéncia). Dos 42 individuos que preferiram o ClearVoice, 22 referiram
que o usariam o tempo todo, 17 referiram que o usariam a maior parte do tempo
e 3 referiram que usariam durante algum tempo. Dos 3 individuos que preferiram o
Control, todos referiram que usariam o ClearVoice durante algum tempo.

Todos os 46 individuos relataram que o ClearVoice foi dtil para ouvir em um carro e
cerca de trés quartos deles relataram que o ClearVoice foi dtil ao conversar em uma
festa ou em um restaurante (35/46), ao conversar em um grupo de pessoas (33/46),
ou ao assistir TV ou ao ouvir programas de radio (33/46). Noventa e um por cento
(42/46 ou 41/45) dos individuos indicaram que em algum nivel o ClearVoice torna
situagdes auditivas desafiadoras mais faceis, menos cansativas e menos estressantes.

Trés individuos comentaram sobre situacdes individuais especificas onde tinha sido
dificil escutar com o ClearVoice. Apesar disso, 2 deles preferiram o ClearVoice ao
Control e indicaram que iriam usar o ClearVoice em alguns momentos ou na maioria
do tempo. O outro individuo preferiu o Control, mas indicou que o ClearVoice seria
usado em alguns momentos.

Em resumo, os dados clinicos demonstraram que o ClearVoice é efetivo para apri-
morar o entendimento de fala em certos ambientes barulhentos sem comprometer
o entendimento de fala em ambientes calmos. Os dados de preferéncia indicaram
que a grande maioria dos individuos (93%) preferiram o ClearVoice ao Control em
ambientes do cotidiano, e todos os individuos (100%) indicaram que usariam o
ClearVoice por algum periodo de tempo todos os dias. Portanto, o ClearVoice é um
recurso de programagao opcional efetivo para a audigdo do dia a dia para usudrios
do processamento de som HiRes Fidelity 120.

* Um individuo ndo usou o Control durante a Gltima semana do estudo. Portanto,
a preferéncia de estratégia e a intensidade de preferéncia ndo estdo incluidas para
esse individuo.

Nos Estados Unidos, o ClearVoice é aprovado para uso pedidtrico em criangas
com 6 anos ou mais que sejam:

1) capazes de realizar o teste objetivo de percep¢do da fala a fim de determinar
o desempenho de fala; e 2) capazes de comunicar uma preferéncia por recursos
ou estratégias de codificacéo diferentes.

O ClearVoice estd disponivel somente em mercados onde possui aprovagdo
regulamentar. Entre em contato com a Advanced Bionics para mais informagées.

ESTUDO CLINICO: Processamento de som HiRes™ Optima

HiRes Optima é uma estratégia de processamento de som concebida para
proporcionar os mesmo beneficios que o HiRes Fidelity 120, otimizando a vida dtil
da pilha para usudrios do sistema HiResolution Bionic Ear (sistema HiResolution).
Para verificar a ndo inferioridade do HiRes Optima em relagdo ao HiRes Fidelity
120, um estudo clinico foi realizado em 36 adultos usudrios unilaterais ou bilaterais
do dispositivo ClI/HiRes 90K (com no minimo um ano de uso em cada orelha
implantada) que tinham demonstrado capacidades de percepgdo pelo menos
moderadas. Os individuos usaram o HiRes Optima e o HiRes Fidelity 120 durante
uma semana, apds a qual eles usaram a estratégia oposta durante uma semana
(ensaio cruzado randomizado). Os individuos completaram um questiondrio de
aceitabilidade apés utilizar o HiRes Optima. A duracdo da pilha foi registrada
durante todo o estudo.

Resultados da Eficacia

Os objetivos de eficacia eram demonstrar que a compreensd@o de fala com o
HiRes Optima néo foi pior do que com o HiRes Fidelity 120 em ambientes si-
lenciosos, em ambientes com ruidos de espectro de fala e diversos falantes. As
andlises estatisticas de ndo inferioridade demonstraram que o reconhecimento
de sentencas com o HiRes Optima ndo era inferior ao do HiRes Fidelity 120 em
nenhuma das trés condi¢ées auditivas (p < 0,0001).

Resumo dos Resultados de Percepgdo de Sentencas para o HiRes Optima e
o HiRes Fidelity 120 em ambientes silenciosos, em ambientes com ruidos de
espectro de fala (SSN) e diversos falantes (MTB).
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. - Melhoria Reducéo HiRes Optima HiRes Fidelity 120
Configuragdo do Clear- ianificati ignificati s | . —
Voice significativa significativa em alteragdo Siléncio
(>8,9%) (>8,9%)

Médio Média (%) 88,5 88,3

- Desvio standard (%) 12,43 11,15
Sopectro deruido de fola 13146 (500%) |1/46 (2.2%) |22/46 (47.8%) | [arcance () ) 265100
. 12/46 (26,1%) | 4/46 (8,7%) |30/46 (65,2%)
falantes n 36 36
Alto SSN
Espef:tro de ruidf) de fala 29746 (63,0%) | 1/46 (22%) |16/46 (34,8%) Média (%) 64 61,2
Ambiente com dversos 1 g/46 (19,6%) | 4/46 (87%) [33/46 (71,7%) Desvio standard (%) 18,11 18,98
e Alcance (%) 29935 17-89




n 36 36
MTB

Média (%) 70 67,8
Desvio standard (%) 16,53 17,13
Alcance (%) 37-96,5 26-92,5

n 36 36

Desvio standard (%) 18,11 18,98
Alcance (%) 29-93,5 17-89
n 36 36

Altas correlagdes entre os niveis de sentenga do HiRes Optima e do HiRes Fidelity
120 em ambientes silenciosos ou ruidosos indicam que os individuos alcangaram
niveis parecidos com ambas as estratégias. Tal como acontece com todas as estraté-
gias de processamento de som, os individuos experimentaram diferentes graus de
beneficio do HiRes Optima e do HiRes Fidelity 120. Para as trés situagdes de teste,
a proporgdo dos individuos apresentando niveis melhorados com o HiRes Optima
nédo foi significativamente diferente da proporcéo de individuos apresentando niveis
diminuidos com o HiRes Optima, demonstrando ainda que o HiRes Optima oferece
beneficios compardveis aos do HiRes Fidelity 120.

Correlagées de Pearson produto-momento entre niveis de percepcdo de
sentengas do HiRes Optima e do HiRes Fidelity 120 no siléncio, no ruido de
espectro de fala (SSN) e com diversos falantes (MTB).
Siléncio SSN
r 0,87 0,90

MTB
0,92

Niamero de individuos apresentando uma melhoria significativa ou uma
reducdo significativa (> 8,9%) em niveis de percepcéo de sentencas entre o
HiRes Optima e o HiRes Fidelity 120

Melhoria com o HiRes | Redugéo com o HiRes | Sem alteragéo
Optima (> 8,9%) Optima (> 8,9%)
Siléncio 0/36 (0%) 3/36 (8,3%) 33/36 (91,7%)
SSN 10/36 (27,8%) 3/36 (8,3%) 23/36 (63,9%)
MTB 6/36 (16,7%) 2/36 (5,6%) 28/36 (77,8%)

Resultados do Questionério

Todos os participantes (100%) alegaram que o HiRes Optima foi uma estratégia
de processamento de som aceitdvel para o uso didrio. 26 individuos (72%) refer-
iram que usariam o HiRes Optima o tempo todo, enquanto 10 individuos (28%)
referiram que usariam o HiRes Optima na maior ou em alguma parte do tempo.

Duragéo da pilha
A média de melhoria da duracé@o da pilha foi de 53%, variando de 25% a 109%
para processadores Harmony individuais.

Em resumo, os dados clinicos demonstraram que o HiRes Optima proporciona
beneficios para a percepcdo de fala que néo s@o piores que os do HiRes Fidelity
120, oferecendo, ao mesmo tempo, maior duragdo da pilha. Todos os individuos
(100%) indicaram que o HiRes Optima é aceitavel para a audigdo didria.

O HiRes Optima esté disponivel somente em mercados onde possui aprovagdo
regulamentar. Entre em contato com a Advanced Bionics para mais informagées.

ESTUDOS CLINICOS: Dados sobre a eficdcia e seguranca em criancas

Os dados sobre eficdcia e seguranca pedidatrica baseiam-se em resultados de
estudos clinicos obtidos com a tecnologia de eletrodo e implante CLARION
(Cl) de primeira geragdo e o eletrodo HiFocus com posicionador. Dois estudos
clinicos consecutivos foram realizados na populagéo pedidtrica com o eletrodo
CLARION CI HiFocus | com posicionador: (a) criancas com o implante colo-
cado entre os 18 meses e os 17 anos e (b) criancas com o implante colocado
entre os 12 meses e os 17 meses.

Os dados sobre eficacia e seguranca pedidtrica baseiam-se em resultados de
estudos clinicos obtidos com o dispositivo da geracdo anterior e a tecnologia
de eletrodoV-CLARION CI com eletrodo HiFocus | com posicionador - que foi o
antecessor do Cll eletrodo HiFocus II. O eletrodo HiFocus Il apresenta uma alter-
acdo de design segundo a qual o posicionador do eletrodo se encontra fixado ao
eletrodo HiFocus |, uma modificagdo concebida para otimizar e simplificar o pro-
cedimento cirargico. O eletrodo HiFocus Il foi avaliado com o dispositivo CLARION
Cl somente em adultos pés-linguais, e ndo foi conduzido um estudo clinico na
populacdo pedidtrica. Dois estudos clinicos consecutivos foram realizados na
populacdo pedidtrica com o eletrodo CLARION ClI HiFocus | com posicionador: (a)
criangas com o implante colocado entre os 18 meses e os 17 anos e (b) criancas
com o implante colocado entre os 12 meses e os 17 meses.

Resultados de seguranca: Criangas com o implante posto entre os 18 meses e os
17 anos de idade

Os resultados de seguranca s@o baseados em dados de 150 criangas implantadas
na América do Norte com o implante CLARION Cl e o eletrodo HiFocus com posi-
cionador. Dentro deste grupo, ocorreram os seguintes eventos adversos relacionados
ao uso do dispositivo:

Complicagées médicas/cirdrgicas

® Efeitos vestibulares: Dois pacientes (2/150, 1,3%) experimentaram sintomas
vestibulares pés-operatérios. Um paciente experimentou problemas de equilibrio
imediatamente apés a cirurgia. Outro paciente experimentou problemas menores
de vertigem posicional. Os sintomas foram resolvidos em ambos os pacientes sem
intervengdo médica.

Zumbido: Um paciente (1/150, 0,7%) relatou zumbidos leves no ouvido implanta-
do diversas vezes apés a cirurgia. O zumbido foi resolvido sem intervencdo médica.

* Comprometimento do nervo facial: Um paciente (1/150, 0,7%) experimentou fra-
queza do nervo facial e dores de ouvido 6 dias apés a cirurgia, o que foi resolvido
apds o tratamento médico.

* Complicacdes pés-operatérias na drea da cirurgia: Trés pacientes (3/150, 2,0%)
experimentaram complicagdes na drea da cirurgia. Dois pacientes experimenta-
ram uma infecgdo, o que foi resolvido em um dos casos apés tratamento médico.
A infeccdo do outro paciente ndo respondeu aos tratamentos médicos e foi
necessdria uma cirurgia para substituir o dispositivo. O paciente foi reimplantado
sem incidentes. Outro paciente experimentou um hematoma na drea da cirurgia
apés um trauma na cabega. O hematoma foi resolvido apés tratamento médico e
o dispositivo continua a funcionar normalmente.

Deslocamento do eletrodo: Um paciente (1/150, 0,7%) experimentou desloca-
mento do eletrodo devido ao crescimento excessivo do osso intracoclear (ossifi-
cacdo) e foi necessdrio um reimplante. O dispositivo foi retirado e o paciente foi
reimplantado sem incidentes.

Complicagdes relacionadas ao dispositivo

* Um paciente (1/150, 0,7%) experimentou uma falha no dispositivo em conse-
quéncia da quebra do eletrodo e foi necessdria uma cirurgia para substituir o
dispositivo. O paciente foi reimplantado sem incidentes.

Resultados da Eficdcia: Criancas com o implante posto entre os 18 meses e os 17
anos de idade

Os resultados da eficécia sGo baseados em 52 das 150 criangas com dados de
acompanhamento de seis meses. As criancas foram implantadas com o implan-
te CLARION Cl com eletrodo HiFocus com posicionador.

Devido as diferengas de desenvolvimento nas habilidades linguisticas e cogni-
tivas, as criancas foram classificadas em dois grupos etdrios no momento do
implante: (1) criancas entre os 18 meses e os 3 anos e 11 meses de idade (n
= 25), e (2) criancas de 4 anos de idade e mais velhas ( n = 27). Para ambos
os grupos, as classificagdes parentais sobre a resposta das criangas ao som
nas situagdes auditivas didrias na Escala de Integragdo Auditiva (Meaningful
Auditory Integration Scale (MAIS)) ou na Escala de Integragdo Auditiva
Significativa para Criancas (Infant-Toddler Meaningful Auditory Integration
Scale (IT-MAIS)) foram feitas antes do implante, com aparelhos auditivos, e
seis meses depois do implante. No grupo mais velho, o reconhecimento de
palavras de conjunto aberto e de conjunto fechado também foi avaliado antes
do implante com aparelhos auditivos e no periodo de seis meses depois do
implante usando voz ao vivo monitorada (70 dB NPS). A eficacia foi avaliada
por comparagdo as pontuagdes pés-implante, apés seis meses do uso do dis-
positivo, com as pontuagdes pré-implante em cada teste.

Uma diferenca positiva entre as pontuagdes pés-implante e pré-implante é
considerada como melhoria clinicamente significativa se a diferenca igualar
ou exceder os 20%. Similarmente, uma diminuicdo entre as pontuacdes
pré-implante e pés-implante que exceda 20% é considerada como redugdo
clinicamente significativa. Uma diferenca entre as pontuagées de pré e pés-im-
plante de menos de 20% foi considerada uma mudanga ndo significativa
no desempenho, devido ao curso de longa duracdo na qual as habilidades
auditivas emergem nas criangas.

Criangas entre os 18 meses e os 3 anos e 11 meses de idade.
Resposta ao som nas situagées auditivas didrias apés seis meses de uso do
dispositivo
Teste: Escala de Integrag@o Auditiva Significativa para Criangas (Infant-
Toddler Meaningful Auditory Integration Scale (IT-MAIS)) ou Escala de
Integracdo Auditiva (Meaningful Auditory Integration Scale (MAIS))

Durante uma entrevista estruturada, os pais classificaram a frequéncia de
ocorréncia de 10 comportamentos auditivos usando a escala: O (nunca),
1 (raramente), 2 (ocasionalmente), 3 (frequentemente), 4 (sempre).
Pontuagdes compostas (soma dos 10 itens dividida pelo nimero total de
pontos possiveis) foram calculadas.
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Reconhecimento de palavras de conjunto fechado no siléncio, apenas
Média 59% Melhoria Significativa (%, n) 82% (18/22) audi¢do (sem leitura labial) com apenas seis meses de uso do dispositivo
Mediana 66% Melhoria Néo Significativa (%, n) 14% (3/22) Teste: Teste de percepcdo de fala precoce (Early Speech Perception -ESP)
DS 30% Sem Alteracaes (%, n) 0% (0/22) (Subteste de identificagdo de palavras monossilabas)
Alcance | 0-98% | Reducdo Nao Significativa (%, n) 5% (1/22) Média | 60% Melhoria Significativa (%, n) 50% (13/26)
n 22% Reducdo Significativa (%, n) 0% (0/22) Mediana 71% Melhoria Néo Significativa (%, n) 4% (1/26)
* Trés criangas ndo tiveram pontuagdes apos seis meses. DS 37% Sem Alteragées (%, n) 19% (5/26)
* Aproximadamente um terco (7/22, 32%) das criangas obteve uma pontuacdo Alcance | 8-100% | Reducdo Néo Significativa (%, n) 19% (5/26)
composta de 80% ou mais apés seis meses do uso do dispositivo. ; 26+ Reducdo Significativa (%, n) 8% (2/26)

 Os resultados também foram analisados para a porcentagem de criangas que
“frequentemente” ou “sempre” demonstraram um comportamento auditivo
especifico.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 4% (1/25) das criangas
frequentemente ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio. No
pés-operatério com o implante, 73% (16/22) das criancas frequentemente
ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 4% (1/25) das criancas
frequentemente ou sempre responderam aos sons do ambiente. No pos-
operatério com o implante, 68% (15/22) das criangas frequentemente ou
sempre responderam aos sons do ambiente.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 8% (2/25) das criangas
frequentemente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos
de outros sons. No pés-operatério com o implante, 68% (15/22) das criangas
frequentemente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos
de outros sons.

Criancas com 4 anos de idade e mais velhas
Melhoria de pré-implante para pés-implante em pacientes individuais
Todas as criangas com 4 anos de idade e mais velhas mostraram uma
melhoria clinicamente significativa em uma ou mais medidas de eficdcia.
Resposta ao som nas situagdes auditivas didrias apés seis meses de uso do
dispositivo
Teste: Escala de Integracdo Auditiva (Meaningful Auditory Integration Scale
(MAIS))

Durante uma entrevista estruturada, os pais classificaram a frequéncia de
ocorréncia de 10 comportamentos auditivos usando a escala: O (nunca),
1 (raramente), 2 (ocasionalmente), 3 (frequentemente), 4 (sempre).
Pontuagdes compostas (soma de todos os 10 itens dividida pelo namero

* Uma crianga ndo teve pontuagdes apds seis meses.

* Aproximadamente um terco (9/26, 35%) das criangas reconhece 90% ou
mais das palavras em conjunto fechado.

Reconhecimento de fonemas em conjunto aberto no siléncio, apenas audi¢do

(sem leitura labial) com apenas seis meses de uso do dispositivo

Teste: Teste de Palavras Foneticamente Balanceadas (Phonetically
Balanced-Kindergarten Test - pontuado para fonemas corretos)

Média 37% Melhoria Significativa (%, n) 49% (11/23)**
Mediana| 33% Melhoria Ndo Significativa (%, n) 26% (6/23)**
DS 31% Sem Alteracdes (%, n) 26% (6/23)**
Alcance | 0-90% Reducdo Ndéo Significativa (%, n) 0% (0/23)**
n 24* Redugdo Significativa (%, n) 0% (0/23)**

* Trés criangas ndo tiveram pontuagdes apos seis meses.
** Quatro criangas ndo tiveram pontuagdes pré-operatérias ou apds seis meses.

* Mais de um terco (8/24, 33%) das criancas reconheceram 60% ou mais
fonemas em palavras apés seis meses do uso do dispositivo.

Reconhecimento de palavras em conjunto aberto no siléncio, apenas audi¢do
(sem leitura labial) com apenas seis meses de uso do dispositivo.

Teste: Teste de Palavras Foneticamente Balanceadas (Phonetically Balanced-
Kindergarten Test - pontuado para respostas corretas)

total de pontos possiveis) foram calculadas.

Média 23% Melhoria Significativa (%, n) 28% (7/25)

Mediana | 16% Melhoria Ndo Significativa (%, n) 40% (10/25)
DS 26% Sem Alteracdes (%, n) 32% (8/25)
Alcance |0-100% | Redugdo Néo Significativa (%, n) 0% (0/25)
n 25% Redugdo Significativa (%, n) 0% (0/25)

* Duas criancas ndo tiveram pontuagdes apos seis meses.

Média 71% Melhoria Significativa (%, n) 76% (19/25)**
Mediana 71% Melhoria Néo Significativa (%, n) 16% (4/25)**
DS 19% Sem Alteracdes (%, n) 4% (1/25)**
Alcance |38-100%| Reducdo Néo Significativa (%, n) 4% (1/25)**
n 26* Reducdo Significativa (%, n) 0% (0/25)**

* Uma crianga ndo teve pontuagdes apos seis meses.
* Duas criangas ndo tiveram pontuagdes pré-operatérias ou apos seis meses.

* Mais de um terco (10/26, 38%) das criangas obtiveram uma pontuacdo
composta de 80% ou mais.

Os resultados também foram analisados para a porcentagem de criangas que “fre-
quentemente” ou “sempre” demonstraram um comportamento auditivo especifico.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 23% (6/26) das criangas
frequentemente ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio. No
pos-operatério com o implante, 88% (23/26) das criancas frequentemente
ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 23% (6/26) das criangas
frequentemente ou sempre responderam aos sons do ambiente. No pés-oper-
atério com o implante, 85% (22/26) das criangas frequentemente ou sempre
responderam aos sons do ambiente.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 31% (8/26) das criancas
frequentemente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos
de outros sons. No pés-operatério com o implante, 81% (21/26) das criancas
frequentemente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos
de outros sons.
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¢ Um pouco mais de um quarto (7/25, 28%) das criangas reconheceram 48%
ou mais dessas palavras dificeis.

Estratégia de estimulagdo e Taxa de pulsagdo

Muitas estratégias de processamento de som s@o implementadas com o implan-
te CLARION Cl e o eletrodo HiFocus. Ha 8 circuitos de saida independente e 16
contatos de eletrodos na céclea. Na Estratégia Analégica Simultdnea (SAS), os
16 contatos de eletrodos sdo acoplados bipolarmente e formas de onda analégi-
cas sdo enviadas aos 8 canais resultantes simultaneamente. Na Amostragem
Intercalada Continua (CIS), é usado um acoplamento monopolar (par ou impar)
e formas de ondas pulsadas sd@o enviadas sequencialmente para os 8 locais
resultantes. Na Amostragem Pulsatil Maltipla (MPS), formas de onda pulsadas
s@o enviadas simultaneamente para dois eletrodos (estimulagdo parcialmente
simultdnea). A tabela a seguir indica as estratégias, o nimero de canais e as
taxas de estimulagdo (somente para estratégias pulsadas) usadas pelas 52
criancas. Aproximadamente dois tercos das criancas usaram o SAS com 7 ou 8
canais. Os restantes pacientes usaram estimulag@o pulsada com 7 ou 8 canais.



3 SAS CIS MPS
Ndmero

de. Andléaico Porcentagem Psulsoszzr Porcentagem| PU|SOSsor Porcentagem
canais nalog! de usugrios | 9" de usudrios | 9" | de usudrios

por canal por canal

3 2167 3250

4 1625 3250

5 |Esimulocto 1300 2167

espontdnea

6 continua 1083 2167

7 8% 929 1625 2%

8 56% 813 15% 1625 19%
Total 64% 15% 21%

Resultados de seguranca: Criancas com o implante colocado entre os 12 meses
e os 17 meses

Os resultados de seguranca s@o baseados em 29 criancas implantadas entre
os 12 e os 17 meses na América do Norte com o implante CLARION Cl e o
eletrodo HiFocus com Posicionador. Ocorreram os seguintes eventos adversos:

Complicagées médicas/cirdrgicas

* Vazamento de liquido cefalorraquidiano durante a cirurgia: Trés criangas (3/29,
10,3%) com md-formacdo da céclea experienciaram vazamento de liquido
cefalorraquidiano durante a cirurgia. A contengdo de rotina cessou o vazamento.
Um paciente também precisou de uma drenagem lombar e de dois dias a mais
de hospitalizagdo para observacd@o. Todos os trés pacientes estabilizaram apés
cirurgia e ndo foram relatadas nenhumas outras complicagdes.

Complicagées na orelha média. Dois pacientes (2/29, 6,9%) tiveram infeccdes
agudas de ouvido seis meses ap6s o implante, que se resolveram com trata-
mento antibiético. Um paciente (1/29, 3,4%) teve uma pequena perfuracdo
seca na membrana timpdanica 12 meses apés o implante. N@o foram relatadas
outras complicagdes em nenhum dos trés pacientes.

* Deslocamento do eletrodo/dispositivo: Dois pacientes (2/29, 6,9%) experien-
ciaram uma migragdo do eletrodo ou do receptor/estimulador. Um paciente
experienciou migragdo do dispositivo devido a um trauma na cabega
resultante de uma queda sete meses apés a cirurgia. O receptor/simulador
foi reposicionado cirurgicamente, sem perturbar o feixe de eletrodos ou
necessitar de substituicdo do dispositivo. O outro paciente foi reimplantado
sem incidentes, depois de demonstrar respostas ndo comuns ao som seis
semanas depois da estimulacdo inicial. O eletrodo migou parcialmente e
apresentava-se dobrado por razdo desconhecida.

Complicagées relacionadas ao dispositivo

¢ Nao houve falhas ou mal funcionamento grave nos dispositivos entre aque-
les nesse grupo de estudo.

Resultados da Eficdcia: Criangas com o implante colocado entre os 12 meses
e os 17 meses
Os resultados de 20 de 29 criangas que atingiram o intervalo de teste de seis meses
foram usados para determinar a eficacia do eletrodo CLARION CI HiFocus | com
posicionador em criangas entre os 12 e os 17 meses. Classificagdes parentais sobre
a resposta das criancas ao som nas situagdes auditivas didrias Escala de Integragdo
Auditiva Significativa para Criancas (Infant-Toddler Meaningful Auditory Integration
Scale (IT-MAIS)) foram feitas antes do implante, com aparelhos auditivos, e seis
meses depois do implante. A eficdcia foi avaliada por comparagdo as pontuagdes
pos-implante, apés seis meses do uso do dispositivo, com as pontuagdes pré-
implante. Uma diferenca positiva entre as pontuagdes pés-implante e pré-implante é
considerada como melhoria clinicamente significativa se a diferenca exceder os 20%.
Similarmente, uma diminuicéo entre as pontuagdes pré-implante e pés-implante que
exceda 20% é considerada como diminuigdo clinicamente significativa.

Resposta ao som nas situagdes auditivas didrias apds seis meses de uso do dispositivo

Teste: Escala de Integracdo Auditiva Significativa para Criancas (Infant-

Toddler Meaningful Auditory Integration Scale (IT-MAIS))

Durante uma entrevista estruturada, os pais classificaram a frequéncia de ocorréncia de
10 comportamentos auditivos usando a escala: O (nunca), 1 (raramente), 2 (ocasional-
mente), 3 (frequentemente), 4 (sempre). Pontuagdes compostas (soma de todos
os 10 itens dividida pelo nimero total de pontos possiveis) foram calculadas.

Os resultados também foram analisados para a porcentagem de criangas que “fre-
quentemente” ou “sempre” demonstraram um comportamento auditivo especifico.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 15% (3/20) das criancas
frequentemente ou sempre mostraram uma mudanga em suas vocalizagdes.
No pés-operatério com o implante, 100% (19/19) das criancas frequente-
mente ou sempre mostraram uma mudanga em suas vocalizagdes.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 0% (0/20) das criancas
frequentemente ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio. No
pés-operatério com o implante, 84% (16/19) das criancas frequentemente
ou sempre responderam aos seus nomes no siléncio.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 0% (0/20) das criangas
frequentemente ou sempre responderam aos seus nomes no ruido. No pés-op-
eratério com o implante, 68% (13/19) das criancas frequentemente ou sempre
responderam aos seus nomes no ruido.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 0% (0/20) das criangas fre-
quentemente ou sempre responderam aos sons do ambiente. No pés-operatério
com o implante, 74% (14/19) das criancas frequentemente ou sempre respond-
eram aos sons do ambiente.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 0% (0/20) das criancas
frequentemente ou sempre reconheceram sons no ambiente. No pés-oper-
atério com o implante, 68% (13/19) das criangas frequentemente ou sempre
reconheceram sons no ambiente.

* No pré-operatério apenas com aparelhos auditivos, 5% (1/20) das criangas fre-
quentemente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos de out-
ros sons. No pés-operatério com o implante, 74% (14/19) das criancas frequente-
mente ou sempre diferenciaram entre estimulos de fala e estimulos de outros sons.

Pardmetros de estimulagéo

Muitas estratégias de processamento de som sdo implementadas com o
implante CLARION Cl e o eletrodo HiFocus com Posicionador. Ha 8 circuitos
de saida independente e 16 contatos de eletrodos na coclea. Na Estratégia
Analégica Simultdnea (SAS), os eletrodos sdo acoplados bipolarmente e formas
de onda analégicas sdo enviadas aos 8 locais resultantes simultaneamente. Na
Amostragem Intercalada Continua (CIS), é usado um acoplamento monopolar
(par ou impar) e formas de ondas pulsadas s@o enviadas sequencialmente
para os 8 locais resultantes. Na Estratégia Pulsatil Maltipla (MPS), formas de
onda pulsadas s@o enviadas simultaneamente para dois eletrodos (estimulagéo
parcialmente simultanea). Dois tercos das criangas muito novas (13/20) usaram
estimulacdo analégica e um terco (7/20) usaram estimulagdo pulsatil. Todas as
criancas usaram dentre 6 e 8 canais.

Parémetros de estimulagdo para criangas entre os 12 e os 17 meses de
idade (n=20)

Média 70% Melhoria Significativa (%, n) 95% (19/20)
Mediana 75% Melhoria Néo Significativa (%, n) 5% (1/20)
DS 22% Sem Alteracdes (%, n) 0% (0/20)
Alcance | 15-95% | Reducdo Néo Significativa (%, n) 0% (0/20)
n 20 Redugdo Significativa (%, n) 0% (0/20)

* Mais de um terco (8/20, 40%) das criancas obteve uma pontuagdo compos-
ta de 80% ou mais apés seis meses do uso do dispositivo.

SAS CIS MPS
Namero Pulsos por Pulsos por
de candis Andlégico Porcent(?gem sequndo Porcenﬂ?gem sequndo Purcenﬂ?gem
de usudrios de usudrios de usudrios
por canal por canal
3 2167 3250
4 Estimulagdo 1625 3250
5 esponténea 1300 2167
6 | continua 5% 1083 2167
7 929 5% 1625 5%
8 60% 813 10% 1625 15%
Total 65% 15% 20%

POSSIVEIS EVENTOS ADVERSOS: Os seguintes riscos associados a implan-
tagdo coclear e a cirurgia de ouvido podem ocorrer.

® Os usudrios de implante estdo sujeitos aos riscos normais de cirurgia e
anestesia geral.

* Uma grande cirurgia no ouvido pode resultar em inchago, dorméncia ou desconforto
no ouvido, perturbagdo do paladar, do equilibrio ou dor no pescogo. Se esses eventos
ocorrem, eles geralmente sd@o tempordrios e desaparecem dentro de algumas
semanas apés a cirurgia.

® Em casos raros, um implante coclear pode causar um vazamento de fluido
da orelha internq, o que pode resultar em meningite.

* Durante a cirurgia, existe uma rara possibilidade de que o nervo facial seja
atingido resultando em uma diminuicdo ou paralisia total, tempordria ou
permanente, do lado da face onde foi colocado o implante.

¢ Durante a cirurgia, existe uma rara possibilidade de ocorréncia de vazamen-
to de liquido cefalorraquidiano ou de perilinfa.
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* Como resultado da cirurgia, podem ocorrer tonturas, zumbidos no ouvido ou
vertigens. Se esses eventos ocorrem, eles geralmente sdo tempordrios e desa-
parecem com o tempo.

* A presenca de um corpo estranho pode causar irritagdo, inflamagdo ou
lesdes na pele, sendo entdo necessdrio tratamento médico adicional ou
remocdo do aparelho interno.

* Uma infecgd@o de pele na drea do implante pode exigir um tratamento médi-
co adicional ou remogao do dispositivo interno.

* Existe uma possibilidade de que o eletrodo ou o aparelho migre, sendo entdo
necessdrio tratamento médico adicional ou remogéo do aparelho interno para
tratar quaisquer ferimentos resultantes.

INFORMAGOES DE ACONSELHAMENTO PARA O PACIENTE

Potenciais candidatos ao implante coclear devem ser aconselhados adequadamente
em relacdo aos resultados esperados antes da cirurgia. Os pacientes demonstram um
conjunto de beneficios com o implante coclear.

Embora ndo seja possivel prever o desempenho pés-implante no pré-operatério
para pacientes individuais, as pesquisas e experiéncias clinicas tém mostrado que a
idade no momento do implante, a duracdo da perda auditiva severa a profunda, e
as capacidades de percepcdo de fala no pré-operatério tém um efeito significativo no
desempenho pés-implante. A escolha do ouvido para o implante é deixada ao critério
do paciente, cirurgido e audiologista. Ndo ha consenso em relagdo & implantagdo no
ouvido melhor ou mais fraco. Se for implantado no ouvido pior, os pacientes devem
ser informados de que o desempenho do ouvido no pés-operatério pode néo ser igual
ao do ouvido melhor sem implante, especialmente se houver também uma surdez de
longa duracd@o e uma audigdo residual insignificante no pré-operatério.

O modo de comunicagdo (comunicagdo oral versus comunicagdo total) e o ambi-
ente auditivo do paciente podem afetar os resultados em criancas. Os profissionais
do centro de implante devem aconselhar os pais sobre o impacto do modo de
comunicagdo e do ambiente auditivo sobre os potenciais beneficios do implante na
populacdo pedidtrica.

TELEMETRIA: O Sistema HiResolution Bionic Ear incorpora a telemetria bidirecio-
nal que verifica a fungdo do sistema e monitora de maneira continua o sistema
durante o uso normal.

ARMAZENAMENTO: O Sistema HiResolution Bionic Ear deve ser armazenado
em temperaturas na faixa de 0 °C a 50 °C (32 °F a 122 °F).

MANUSEIO: A embalagem do implante coclear HiRes Ultra 3D deve ser
manuseada com cuidado. Um impacto que danifique a embalagem de arma-
zenamento também pode romper a embalagem esterilizada.

VIDA UTIL: Uma data “Consumir antes de” estd impressa na embalagem e é
baseada na data da esterilizagdo original.

ESTERILIZAGAO: O implante coclear HiRes Ultra 3D é fornecido em uma
embalagem esterilizada por 6xido de etileno com indicadores de esterilizagdo. As
embalagens esterilizadas devem ser inspecionadas cuidadosamente para confir-
mar que ndo apresentam qualquer ruptura. A esterilidade ndo pode ser garantida
se a embalagem estéril estiver danificada ou aberta. Se a embalagem esterilizada
do implante coclear HiRes Ultra 3D estiver danificadq, o dispositivo ndo deve ser
utilizado. Se a embalagem esterilizada do implante coclear HiRes Ultra 3D for
abertq, o implante coclear ndo pode ser novamente esterilizado pelo cliente ou
pela Advanced Bionics.

INFORMAGOES SOBRE AMBIENTE PRESSURIZADO: O implante coclear
HiRes Ultra 3D pode suportar uma press@o relativa a profundidade de 42 m
debaixo d'dgua (138 pés) ou uma pressdo manométrica de 4 ATM (413 kPa).

COMPATIBILIDADE: O implante coclear HiRes Ultra 3D é compativel com
os seguintes componentes externos do sistema e respectivos acessérios cor-
respondentes:

Antenas UHP 3D

AquaMic™ 3D
Software SoundWave 3.1 ou mais recente
Processadores de som Naida CI

Neptune

Harmony

Processador de som Platinum (PSP)
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INFORMAGOES PARA USO E TREINAMENTO NECESSARIO: Um Manual do
CirurgiGoeumvideocomadescrigdodo procedimentocirirgicoeainser¢dodoeletrodo
sdo fornecidos para todos os médicos antes da cirurgia. Os médicos devem ter vasta
experiéncia em cirurgia da mastoide e na abordagem por nicho facial @ janela redonda.
A Advanced Bionics realiza cursos de treinamento periédicos sobre o procedimento
cirrgico recomendado para o implante coclear HiRes Ultra 3D e recomenda
veementemente que os cirurgides que realizem implantes em adultos recebam
treinamento.

Todos os médicos que realizem implantes do implante coclear HiRes Ultra 3D
em criangas devem ser treinados no procedimento de implantagéo. A néo
obtengdo do treinamento adequado resultard em uma maior incidéncia de
complicagdes cirdrgicas e médicas.

Os cirurgides devem trabalhar com um profissional de audiologia que tenha
sido totalmente treinado para uma adaptacdo e um ajuste adequados do
sistema.

Manuais do Dispositivo e de Ajuste sdo fornecidos a todos os centros clinicos
com a Interface de Programacdo para Clinicos. Os audiologistas devem ser
altamente qualificados na administracdo de procedimentos de teste usados
para determinar uma candidatura para o implante coclear. Eles devem ser
informados sobre as mais recentes tecnologias auditivas e procedimentos de
ajuste. Além disso, pelo menos um audiologista de um centro clinico deve
ser totalmente treinado e qualificado para o ajuste do implante coclear da
Advanced Bionics em criangas e adultos. A Advanced Bionics realiza cursos
de formacao periédicos para audiologistas e recomenda veementemente que
audiologistas participem dos mesmos. A ndo obtengdo da formagédo adequada
resultar@ em um desempenho além do ideal para o paciente .

Sao fornecidas Instrucdes de uso para os componentes externos do sistema
HiResolution Bionics Ear ao usudrio no momento da entrega do componente.
Materiais de orientacdo para o paciente s@o disponibilizados a todos os cen-
tros de implante mediante solicitagdo. Esses materiais fornecem informagdes
detalhadas sobre o sistema, as indicacdes de uso, os beneficios, os riscos e o
que esta envolvido na selegdo de pacientes, na cirurgia e nos procedimentos
de acompanhamento.

ATENCAO: De acordo com a lei federal, este dispositivo sé pode ser vendi-
do, distribuido e utilizado por médicos ou por indicagdo dos mesmos. Para
utilizagdo em criangas, a lei federal permite a venda, distribuicdo e utilizagao
deste dispositivo apenas por médicos, ou por indicagdo dos mesmos, com
formacdo em procedimentos de implantacdo em pediatria para os Sistemas
HiResolution Bionic Ear.

REF

Cl-1601-04 Eletrodo HiRes™ Ultra 3D CI HiFocus™ MS

Cl-1601-05 Eletrodo HiRes™ Ultra 3D ClI HiFocus™ SlimJ
Cl-4509 Kit de instrumentos cirGrgicos reutilizaveis HiRes™ Ultra
Cl-4331 Medidor de nicho HiRes™ Ultra

Cl-4341 Estimulador HiRes™ Ultra

Cl-4421 Modelo HiRes™ Ultra BTE

Cl-1419 fmd de substituicdo HiRes™ Ultra 3D

CI-1420 Plugue tempordrio ndo magnético HiRes™ Ultra 3D
Cl-4426 Modelo HiRes™ Ultra

Cl-4508 Kit de instrumentos do eletrodo HiFocus™ Mid-Scala
Cl-4254 Instrumento de garras HiFocus™ Mid-Scala

Cl-4347 Medidor de cocleostomia HiFocus™ Mid-Scala

Cl-4507 Kit de instrumentos de inser¢do HiFocus™ MS

Cl-4207 Instrumento de insercdo HiFocus™ MS

CI-1605 Medidor de profundidade do eletrodo HiFocus™ Slim)J
Cl-4350-02 Kit de forceps do eletrodo HiFocus™
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